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Cultures lyophilisées ANTIBIORESISTANTES de trois ferments lactiques: |
Lactobacillus acidophilus, Lactobacillus bulgaricus, Lactobacillus lactis
1 milliard de bactéries actives, par capsule.

Cultures de souches canadiennes sélectionnées et
rigoureusement controlées par les spécialistes de b

Ulnstitut ROSELL de Bactériologie.

DIARRHEES. Accidents intestinaux et muqueux
dus aux antibiotiques.

Dose moyenne: 1 a 2 capsules, 3 fois par jour. '

- 1
Aucun effet secondaire ou contre-indication. |
Flacons scellés de 10 et de 40 capsules. k

ROUGIER DOCUMENTATION DETAILLEE SUR DEMANDE.

==




CONTRE-INDICATIONS: Eviter I'emploi
de la pommade sur les plaies cutanées,
eczemas, dermatoses allergiques ou
infectées, ou au voisinage des yeux;
I'injection est contre-indiquée dans
toutes les ankyloses spontanées ou
chirurgicales, les gros fracas articu-
laires ayant laissé un déséquilibre
osseux, arthrite aigué ou subaigué a
pyogéne en cours et en décours.

MISE EN GARDE: L'alphachymotrypsine
étant une protéine étrangére, elle peut
donc sensibiliser un patient, surtout
lorsqu’elle est injectée de fagon
périodique.

Il'y a lieu alors de vérifier la susceptibi-
lité individuelle lors de traitements
itératifs ou lorsque le malade a déja
présenté des accidents de sensibili-
sation médicamenteuse. Il est alors
préférable de n’entreprendre le traite-
ment gue sous couvert d’antihistami-
niques. Il convient de disposer, pour un
emploi éventuel, d'épinéphrine ou de
corticostéroides en cas d'une réaction
anaphylactique.

alfapsin

(Alphachymotrypsine)

cristallisée, dialysée et
lyophylisée

Thérapeutique enzymatique
anti-inflammatoire

Hate les processus physiolo-
giques de résorption des

. oedemes et hématomes.

Montreéal

Agent exclusif des
Laboratoires Choay—France

MEMBRE E il
afe

Une irritation locale se manifestant par
une sensation de prurit ou, dans des
cas exceptionnels, par une ulcération
de la muqueuse, a déja été observée
lors de I’emploi de I’Alphachymotrypsine
par la voie sublinguale. De plus, on a
déja signalé la possibilité d’'oedéme
local et de douleur aprés les injections
intramusculaires, intra et péri-
articulaires du médicament.
PRESENTATION: INJECTABLE: Boite
de 5 flacons (25 u.C.Hb) Voie intra-
musculaire (25 a 50 u.C.Hb par jour).
COMPRIMES: 20 comprimés (25
u.C.Hb) Voie sublinguale (5 & 8
comprimés par jour).

POMMADE: Tube de 20 g. (300
u.C.Hb) Voie percutanée (3 a 4
applications quotidiennes).
Renseignements complets disponibles
sur demande.

. laboratoires anglo-french

Québec

aAJP
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Acathesie.
Son environnement

est déja assez
pénible, sans ce symptome.

La vie a déja été assez pénible méme avec

I'aide des agents tranquillisants.

Mais ces agents causent d'autres problémes

déplaisants, tels que le tremblement des

mains, etc.

Avec ARTANE Chlorhydrate de trihexyphé- | ‘ARTANE demeure la médication fon-
nidyle, il peut a la fois profiter d'un tranquil-  qamentale pour le traitement de la
lisant et d'un agent pouvant contrbler les maladie de Parkinson ou encore le
autres symptomes. syndrome extra-pyramidal secondaire
Le monde ne lui semble plus fermé devant lui. aux agents tranquillisants.

Posologie: Parkinsonisme—1 mg. le premier jour puis augmenter de 2 mg tousles 3 ou 5 jours, jusqu’a une dose maximum de 6 4 10 mg par jour.
Dans les cas de Parkinsonisme secondaire 4 un médicament. la posologie sera de 5 3 15 mg. bien qu’en certains cas 1 ma i.d. a é1é suffisant.
Présentation: Comprimés de 2 mg et de 5 mg, blancs etrainurés: “Sequels®” de 5 mg (capsule & désintégration lente), de couleur bleue: Elixir
aromatisé 4 lalimette, 2 mg/5 cc. Pour plus de détails concernant les effets secondaires et la posologie, consulter le Vademecum International, le
Compendium ou demander |la monographie officielle.

Artane

Chlorhydrate de trihexyphénidyle Lederle

MMENABRE @
CYANAMID OF CANADA LIMITED
®Marque déposée Montréal
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INSTRUCTIONS
AUX COLLABORATEURS

Le Laval médical parait tous les mois sauf en juillet et aott. Revue
canadienne de I'actualité médicale et biologique, le Laval médical pu-
blie des articles éditoriaux, des travaux originaux et des revues gé-
nérales sur recommandation de son comité de rédaction.

Les manuscrits doivent étre dactylographiés a double interligne. Dans
la mesure du possible, les travaux originaux doivent comprendre les
divisions suivantes : introduction, matériel et techniques, résultats,
discussion, résumé et bibliographie. Les travaux doivent étre numé-
rotés en chiffres romains et les figures en chiffres arabes. Figures et
tableaux doivent étre accompagnés d’une légende courte et précise.
Les nombres en bas de dix s’écrivent en lettres. Les fractions déci-
males s’écrivent avec une virgule et une quantité inférieure a I'unité
appelle le singulier : 0,5 mg est injecté ... Les abréviations d’unités
s'écrivent sans point et ne prennent pas d’s au pluriel. Voici les prin-
cipales abréviations utilisées : kg, g, mg, pg, cm, mm, |, ml. Au symbole
%, on préférera pour cent ou p. 100. Dans le texte les citations sont
numerotées et renvoient aux numéros de la bibliographie.

La bibliographie doit étre présentée par ordre alphabétique et les ré-
férences disposées comme suit: nom et initiales des auteurs, titre
integral de I'article, titre du périodique, tome et volume, numéro de
page et année. Par exemple : METAIS, P., SACREZ, A., et WARTER J.,
Les iso-enzymes sériques de la lactico-déshydrogénase, Presse méd.,
72 : 163, 1964.

Dans les titres d’articles en anglais, on n’emploie pas de majuscules.
Les abréviations de titres de périodiques sont celles gu’utilise I'Index
Medicus.

Pour fins de clichage, nos collaborateurs doivent fournir des photo-
graphies bien contrastées. Les dessins doivent étre faits a I’encre noire
sur papier blanc.

Le prix de I’'abonnement est de quinze dollars par année au Canada
et de vingt dollars a I'étranger.

Tous les anciens numéros du Laval médical sont maintenant micro-
filmés par University Microfilms, Inc., 313 North First Street, Ann Arbor,
Michigan, 48107, et peuvent étre obtenus de cette institution pour une
charge nominale.




pour les troubles
circulatoires
arterio-veineux,
organiques

et fonctionnels,
périphériques et
cerébraux...

Agent HEMODYNAMIQUE
CARDIO-VASCULAIRE COMPLAMIN

Augmente le débit minute sans
modifier le rythme cardiaque

Diminue la resistance périphérique
Ouvre les capillaires de réserve
Active la vitesse circulatoire

Favorise la formation d’un réseau
collatéral en présence
d’obstructions vasculaires

Semble influer sur la respiration
cellulaire

Comprimés et ampoules.
Bibliographie et matériel pour
évaluation clinique sur demande.

COMPLAMIN

Concessionnaire et distributeurs:

Apres entente avec Johann A, Wulfing, Dusseldort LABORATOIRE OCTO LIM!TEE VILLE DE LAVAL, QUEBEC

@ rlllmi MARION COMPAGNIE LTEE, MONTR&AL QUE.
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seignements que posséde le
in sur |'état de santé de son
pazzent proviennent tradition-
nellement des SVmptomes gu’on
lui décrit, de ce qu'il découvre
~ al’'examen physique, du
dossier du malade et des ré-
sultats des épreuves de
laboratoire.
Aujourd’hui encore, I'ana-
lyse d’urine est le procédé de
laboratoire le plus couramment
utilisé pour évaluer I'état de sante.
Les renseignements précieux gu'elle
apporte sur |'évolution physiologique de
la cellule appuient votre diagnostic.
Nouveau systéme, de portée étendue,
pour I"analyse de l'urine.
De portée plus étendue que tout autre batonnet réactif,
BILI-LABSTIX fournit des renseignements tres utiles sur
['état des voles urinaires et du rein, sur le métabolisme des
hydrates de carbone, sur I'état du foie et des voies biliaires.
BILI-LABSTIX donne des mesures qualitatives du pH urinaire,
du glucose, des protéines, des cétones, de la bilirubine
et du sang dans l'urine.
Tout cela en 30 secondes seulement,
avant que le patient ait quitté votre cabinet.

Bili-Labstix ... ...

Ames Company L
== Division Miles Laboratories, Ltd.
Rexdale (Ontario) g

* Marque de commerce

CA-182F70
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Un jour ou
de lui révéler sa co
vous y aider, d'une fs 2 ynomigque.
Nos ampoules et n “Ous d’épreuves sur lame Preg

mettront de poser votre di ostic sans aucun recours au test de labora
L’ampoule Pregnostico et de déceler en deux heures la présence quali-
tative et quantitative de la gonadotrophine chorionique naine (G.C.H.),

avec l_] ; ultﬂt's I ¢ 5. L.ig ] cC 1 ent 6 ou : Ireuves.
Le test de gr e »sticon lnatu]lw n mmutr" identifie la
ans l'urine au niveau de 1, a 2,00 ] = litre, et
rrande pré
\oua pouvez acheter de»1 tre
Commandez-les d
distributeur local.

PREGNOSTICON

ur Lame
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diméthothiazine

PROMAQUID

Le Promaquid est une phénothiazine douée
d'une grande activité antihistaminique; il
posséde un effet protecteur contre le choc
anaphylactique, des propriétés antiséroto-
nine marquées et une faible action sympa-
tholytique et parasympatholytique.

INDICATIONS: affections qui répondent au
traitement par les antihistaminiques: rhume
des foins, rhinites, céphalées allergiques;
prurits dus a des affections allergiques:
urticaire, eczéma; certains cas de prurit
non spécifique: prurit anal ou vulvaire, sé-
borrhée, prurigo; certains cas de céphalées
névrotiques ou de tension.

POSOLOGIE: ADULTES — 1 capsule (20
mg) 2 ou 3 fois par jour; si nécessaire, on

I’oulenc

peut augmenter la dose jusqu'a 6 capsules
120 mg) par jour. ENFANTS — 1 capsule
20 mg) 1 ou 2 fois par jour.

—_——

EFFETS SECONDAIRES: la somnolence peut
s'observer au début du traitement; rare-
ment: troubles de I'accommodation, séche-
resse de la bouche, dérangements d'es-
tomac, éruption cutanée, enchifrénement
maux de gorge; trés rarement: céphalées
légeres, nervosité, insomnie, vertige, étour-
dissements, fatigue.

PRECAUTIONS: & cause des sensibilités
individuelles & ce genre de médicaments,
administrer les doses plus faibles le jour
et la dose la plus forte le soir; prévenir
le malade que s'il éprouve de la somno-
lence, il devra s'abstenir de conduire une
voiture ou d'accomplir un travail exigeant
de l'attention; chez les enfants de moins
de 6 ans, traitement sous surveillance
médicale seulement; utiliser avec prudence
et & faibles doses chez les sujets ayant
déja souffert de troubles convulsifs: la
slreté du produit chez la femme enceinte
n'a pas encore été établie; son utilisation
n'est donc pas recommandée pendant la
grossesse, surtout au cours du premier
trimestre, & moins que les avantages pour
la patiente ne I'emportent sur les risques
possibles pour le foetus.

TRAITEMENT DU SURDOSAGE: pas d'anti-
dote spécifique; lavage gastrique et traite-
ment symptomatique; les émétiques a
action centrale seront sans effet, vu les
propriétés anti-émétiques du produit; en
présence de collapsus circulatoire, traite-
ment classique du choc et noradrénaline,
si nécessaire.

PRESENTATION: capsules 4 20 mg




diméthothiazine

PROMAQUID

un nouvel antihistaminique
pour combattre les allergies avec un

maximum de soulagement
et un
minimum de somnolence

capsules a 20 mg

renseignements complets sur demande

R)ulenc
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Le choix d’'un soluté de remplacement qui s'inspire du plasma
constitue une plus grande sécurité pour vos patients.
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Et cette meilleure garantie, c’est le Normosol-R.

Employez Normosol-R dans presque tous les cas ol
vous utiliseriez des solutés physiologiques. Il convient
beaucoup mieux que ceux-ci pour rétablir le volume du
liquide extra-cellulaire perdu a la suite d’'un trauma, d'une
intervention chirurgicale, de brilures et du choc.

En fait, les solutions salines dites “‘normales’ ne sont
ni normales ni physiologiques. Elles contiennent trop de
sodium et beaucoup trop de chlorure. Elles ne fournissent
ni potassium ni magnésium ni aucune source de bicar-
bonate. Leur administration prolongée peut entrainer un
excés de chlorure ou de sodium et des carences en
potassium ou en magnésium.

Mais le Normosol-R renferme la plupart des principaux
ions du plasma normal; en outre, il procure deux sources
de bicarbonate: (1) /'acétate, supérieur au lactate parce
qu'il est métabolisé plus rapidement; (2) le gluconate,
pour assurer une réserve de bicarbonate, ce qui est
souhaitable pendant et aprés l'intervention chirurgicale.

*MARQUE DEPOSEE

Le Normosol-R ne renferme pas de calcium et convient
donc bien pour commencer la transfusion sanguine. Il est
présenté sous la forme simple ou dextrosée a 5%. Nous
offrons aussi une formule de maintien quotidien: le
Normosol-M D5-W. Ces trois variétés fourniront a I'hépi-
tal au moins les trois quarts de ses besoins essentiels
de solutions.

Nous vous invitons & consulter bientét votre représen-
tant Abbott au sujet des solutés Normosol.

INDICATIONS: Les solutions Normosol-R sont indiquées pour le
remplacement des pertes importantes; le Normosol-M D5-W convient
pour le maintien quotidien de 'équilibre hydro-électrolytique.
PRECAUTIONS: Ces solutés ne sont pas destinés a corriger de forts
déficits préexistants d'électrolytes spécifiques, ni a rem-

placer les succédanés indiques du plasma ou du sang.

Le Normosol-R D5-W ne doit pas étre administre par

voie sous-cutanée. Agir avec précaution afin d'éviter

une surcharge de |'appareil circulatoire.

Laboratoires Abbott,Limitée—Montréal, Québec

MEMBRE

NORMOSOL-R
NORMOSOL-R D5-W

Chagque 100 m! renferme: chlorure de sodium, 526 mg; acétate de sodium,
222 ‘mg; gluconate de sodium, 502 mg; chlorure de potassium, 37 mg;
chlorure de magnésium, 14 mg; on fixe le pH au moyen d'acide chlorhy-
drique. Chague 100 ml de Mormosol-R D5-W renferme aussi 5 g de dextrose
U.S.P., ainsi que 30 mg de bisulfite de sodium,

Chaque litre fournit les milliéquivalents suivants: Na 140; K 5; Mg 3; Cl 88;
HCO4 27, sous forme d'acétate; HCO, 23, sous forme de gluconate.
Documentation médicale compléte sur demande.

486Z70F
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MUGOMYST*

acétylcystéine
Un agent mucolytique unique qui liquifie efficace-
ment les sécrétions génantes. . . . I'agent le plus
efficace dont nous disposons jusqu’a présent pour
réduire la viscosité des sécrétions tant mucoides
que purulentes.”?

MAXI-MYST*

Un aérosol facile a utiliser a domicile, congu pour
la brumisation de Mucomyst, réduit a la taille
optimum de particules pour atteindre les bron-
chioles les plus petites. Son prix est inférieur 3
$70.00. Il est souvent possible de le louer & prix
modique. Demandez & votre représentant Mead
Johnson de vous en faire la démonstration.

Mead 7 imson

=

D u R UESBYEE

SB50, CHEMIN COTE DE LIESSE
MONTREAL 307, QuEéBnEc

*Marque déposée Mead Johnson Canada Ltd.—
Détenteur autorisé
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MUCOMYST—Méthode d’ Administration: Peut tre administré par brumisation, par application directe
ou par instillation intra-trachgale. Son emploi peut étre combiné avee quelques antibiotiques, anesthési-
ques locaux, bronchodilatateurs et agents de contraste de rayons X dans la thérapie par aérosol. || peut
étre utilisé dans la solution 3 2097 ou dilué approximativement avec de la saline normale stérilisée ou de
I'eau stérilisée pour injection USP. Si on utilise seulement une portion de la solution dans la fiole, le
reste devra étre placé dans le refrigérateur et employé avant 4 jours.

INSTILLATION DIRECTE: 1 & 2 ml d'une solution de 109  20% est instillé au moyen d’une trachéo-
stomie, bronchoscopie ou une sonde percutanée intra-trachéale, toutes les heures si nécessaire,
BRUMISATION: On vaporise 1 3 10 m! d’une solution & 1099—20% a travers un masque facial ou un
accessoire buccal toutes les 4 3 6 heures, ou on utilise une quantité suffisante d’une solution de 10%% 3
209 (50—300 ml) pour maintenir une buée dense pendant la période désirée sous une tente 3 oxygéne,
une fente faciale ou une croupette. Pour des recherches relatives au diagnostic bronchial, 2 ou 3 adminis-
trations de 1 a 2 ml de la solution 2 209 doivent étre données par vaporisation ou par instillation
infratrachéale, avant de commencer.

PRECAUTIONS: Aprés une administration adéquate d’acétylcystéine, une augmentation du volume des
sécrétions bronchiales liquifiées peut apparaitre. Lorsque la toux n’est pas adéquate, le passage d'air
doit Etre gardé ouvert au moyen d'aspiration mécanique, si nécessaire. Lorsqu'il existe une entrave
mecanique importante due @ un corps étranger ou & une accumulation locale, le passage d'air doit étre
dégagé au moyen d'aspiration endo-trachéale, avec ou sans bronchoscopie. Les asthmatiques qui sont
traités avec Mucomyst doivent étre surveillés de prés. Si un bronchospasme se produit, ce médicament
doit étre discontinué immédiatement. Mucomyst ne doit pas étre mis directement dans [a chambre d'un
brumisateur chauffé.

EFFETS SECONDAIRES: Les effets nocifs sont rares. Quelques cas de stomatite, de nausée et de
rhinorrhée occasionnelle ont été signalés. Quelques patients trés sensibles, en particulier les asthma-
tiques, peuvent souffrir de bronchospasmes & des degrés variables, 3 la suite d'administration de
n'importe quel aérosol; lorsque ceux-ci se présentent avec I'emploi d'acétylcystéine, ils peuvent étre
soulagés en faisant usage d’'un bronchodilatateur. Aucune irritation ophthalmologique, ni preuve de
sensibilisation ou réactions différées n'ont &té rencontrées, méme aprés I'administration pendant de
longues périodes sous une tente fermée.

PRESENTATION : Chaque fiole en verre avec bouchon en caoutchouc contient: une solution stérilisée 3
20% d'acélylcystéine. Disponible en fioles de 10 ou 30 ml, et en nouvelles ampoules 3 col large de 3 ml,
boites de 12 et 144, MERBR
Référence; 1—Webb, W. R.: Postgrad Med. 36:449-453 (Nov.) 1964




(pamoate de pyrvinium P. D. & Co.)

PARKE-DAVIS

Parke, Davis & Company, Ltd,, Montré.

ars,

Les oxyures peuvent toujours se propager et atteindre tous les membres
d'une famille. Cependant, une seule dose de VANQUIN suffit, en général,
pour les éliminer efficacement.

Le traitement avec VANQUIN est économique, commode et bien toléré.
Les deux formes posologiques de VANQUIN, suspension ou comprimé,
conviennent aux patients de tout age . . . aussi bien aux grands-parents
qu‘aux petits enfants.

Posologie: Enfants et adultes, une seule dose par voie buccale équivalant 4 5 mg par kg
de poids, soit environ une ¢. a thé de 5 cc de suspension VANQUIN ou un comprimé
VANQUIN par ivres de poid

Précautions: Avaler le comprimé sans le croquer pour ne pas tacher les

de pyrvinium tache la plupart des tissus et peut donner aux selles une coloration rouge.
Effets secondaires: On arapporté de rares cas de nausées, vomissements et malaises
intestinaux.

enflaconsde 1 etde 2 oz; comprimés VANQUIN enrobés de sucre se vendent en boite
de 12 et en flacons de 25 et de 100.

La suspension VANQUIN renferme du pamoate de pyrvinium, & raison de 10 mg de pyrvinium
(base) par cc. Chaque comprimé VAN QUIN renferme du pamoate de pyrvinium équivalant

4 50 mg de pyrvinium (base). Guide posologique détaillé fourni sur demande.

CP-T49F
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Description el chimie: SERC est le nom déposé "d'un médicament
semblable & Phistamine dont le nom génétique est le chlorhydrate de
betahistine et le nom chimigue, le dichlorhydrate de 2 (2-methylami-
noethyl) pyridine. La structure de la betahistine comporte certaines
ressemblances avec celles de I'histamine. :

Indications: SERC peut étre employé pour réduire les attaques de
vertige dans le syndrome de Meniére. SERC ne prétend pas étre

efficace dans le trait Symp q de toute autre forme
de vertige.

Posologie: La dose adulte usuelle est de un ou deux comprimés (4 mg
chacun) per os trois fois par jour.

La dose initiale est de deux comprimés trois fois par jour; elle est
par la suite adaptée selon la réaction du patient. La dose peut varier
de deux & huit comprimés par jour. On recommande de ne pas dé-
passer huit comprimés par jour.

SERC (chlorhydrate de betahistine) n'est pas rec dé pour les
enfants. Comme pour tout autre médicament, SERC doit étre conservé
hors de la portée des enfants.

Pharmacologie: Au cours d'études chez I'animal, les propriétés de la
betahistine administrée par voie intraveineuse et son action sur une
grande variété de tissus isolés ou intacts ressemblent & quelques pro-
priétés de I'hi ine .. L'injection intravei de SERC chez le chien

traine une tion tr e du débit sanguin & l'artére du
labyrinthe, précédée par une chute de la pression différentielle tra-
duisant une réaction systématique?. On pré que SERC peut agir
en réduvisant la pression endolymphatique par suvite d'une augmen-
tation de la larisati pendant, il n'existe aucune preuve
expéri le d'une aug de la perfusion de la stria vascu-
laris, ni non plus d'une modification des liquides de l'oreille interne
qui entrainerait une diminution de la tension de la membrane du laby-
rinthe. Par ailleurs, on n'a pas encore de renseignements sur I'ab-
sorption, le métabolisme et I'excrétion du chlorhydrate de betahistine.

Etudes cliniques: Au cours d'expériences cliniques, plusieurs centai
de patients atteints d'un synd de Meniére ont été traités avec
SERC. Ces études s'étendent de la simple expérience clinique avec le
médicament pendant des périodes bréves ou prolongées, jusquau
traitement & double insue. Vu les caractéristiques du syndrome de
Menigre quant & la versatilité des sympt8mes, il est impossible, dans
plusieurs expériences, de porter un jug t définitif sur les résultats,
a cause d'une mavvaise planification de I'expérience.

Une étude comprenait environ 60 patients atteints du syndrome de
Menizre, suivis de facon longitudinale, en méme temps qu'un groupe
témoin. Chez tous les patients on o apprécié la fonction vestibulaire
par électronystagmographie. Cette étude donne I'avantage & SERC
pour la réduction des vertiges. De plus, la fonction vestibulaire a été
améliorée chez la majorité des patients qui ont répondu favorablement
au médicament?.

Trois études & double insue avec usage d'un placebo suggérent un
effet thérapeutique favorable 4 5 et 8 Aucune réaction clinique désa-
gréable n'a été observée.

Toxicologie: La LD;; du chlorhydrate de betahistine est de 3040
mg kg par voie orale, chez le rat blanc. Par voie intraveineuse chez
et lapin, la LD([ est de 5.1 mg /kg. Les principaux signes de toxicité
observés furent: I'ataxie, la salivation, l'inactivité, I'hyperpnée, le
trembl. ef la cy . LU'étude pathologique dé tra des gas-
troentérites graves. .« -

Les études de toxicité chronique n'ont révélé aucune anomalie dans
les paraméires mesurés, avec des doses atteignant 25 mg [kg fjour,
pendant six mois, chez le chien, et 120 mg /kg /jour, pendant 18 mois
chez le rat. .

L'observation de deux portées chez le rat n'a révélé auvcun effet
secondaire anormal. =

Contre-indicati : Plusi lades ayant une histoire d'ulcére
peptique ont observé une exacerbation de leurs sympt8mes par
I'emploi de SERC. Bien qu'on n'ait pu établir aucune relation de cause
@ effet, SERC est contre-indiqué chez les ulcéreux et les malades qui
ont déja eu cette maladie. SERC est &galement contre-indiqué chez
les malades atteints d’'un phéochromocytome.

lad

Précautions: Bien qu'on n'ait pas démontré que les
d'asthme bronchique soient intolérants & SERC, on devrait étre prudent
en employant«e médicament chez ces malades.

SERC ne doit pas étre employé en méme temps que des agents

onfihistaminiques, puisqu'on ne p de aucun r g sur les
réactions possibles entre ces médicaments. -

Le médecin doit &tre conscient de la possibilité de réactions défa-
vorables @ SERC, encore inconnues. -

Emploi en obstétrique: La sécurité de SERC au cours de la grossesse
n'a pas encore été établie. Dés lors, son emploi, au cours de lao
grossesse, de lo lactation ou chez des femmes susceptibles d'avoir
des enfants, demande de bien soupeser les avantages recherchés aux
risques possibles encourus.

Réactions secondaires: Des patients ont occasi prov . I g 5
des troubles gastriques, des ées et des céphalé . k‘\

Présentation: Comprimés sécables, de 4 mg chacun, en flacons de
100 comprimés.

BIBLIOGRAPHIE: .-
1. Hunt, W. H., et Fosbinder, R. J., A Study of some beta-2 and 4 cnmp"mes
pyridylalkylamines, J. Pharm. Exp. Therap., 75:299, (acit) 1942 . P e =t =

2. Kubicek, W. G., et Anderson, W. D,, Blood flow changes into the
dog labyrinthine arteries, Am. Academy Ophth. Otolaryng.,
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3. Bertrand, R. A, Ropport non publié soumis & Unimed Pharma-
ceuticals Limited. Sera publié bientst.

4. Walfson, R. )., et al., Meniere's Disease - Treatment with betahistin
hydrochloride, EE.N.T. Monthly, 46:896, (juil.) 1967.

5. Burkin, A., Betahistine treatment of Meniere's syndrome, Clinical
Medicine, 74: 41-48, (oct.) 1967.

6. Hicks, ). 1., et al., Meniere's Disease, Arch. Otolaryng., 86: 28-3 1;
(déc.) 1967.
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yarthrite rhumatoide,
“T'acide acétylsalicylique demeure
le médicament fondamental...”

Entrophen

Dans la pol

COMPRIMES D'ACIDE ACETYLSALICYLIOUE ENTERO-SOLUBLES

! . - . .

l'acide acétylsalicylique qui empéche
l'irritation gastrique

Selon le Dr Ford: Dans le traitement de la polyarthrite rhuma-
toide, les effets analgésiques et anti-inflammatoires de l'acide
acetylsalicylique en font “le médicament qui devrait servir de
norme pour tout autre analgésique anti-inflammatoire”.

“Une posologie suffisante est essentielle” poursuit-il, “et la dose
d’entretien minimale devrait étre de 15 grains q.i.d.”

Cependant, avec la salicylothérapie ordinaire, des saignements
gastro-intestinaux peuvent se produire.
“Les symptomes et le saignement occulte dus & l'irritation gas-
trique peuvent étre empéchés ou minimisés avec l'usage d’acide
acétylsalicylique entéro-soluble ou tamponné au calcium.”
Depuis nombre d’années, les laboratoires de recherche Frosst ont
mis fin au probléme avec le Polymeére-37%, I'enrobage entéro-
soluble unique qui retarde la désintégration de 'ENTROPHEN
jusqu’a ce que le comprimé ait franchi l'estomac, évitant ainsi
I'irritation gastrique,

ENTROPHEN 2 5 gr. ENTROPHEN 2 10 gr.

POSOLOGIE — Chez les adultes, on estime que la dose minimum est de 10 ou
15 grains, quatre fois par jour. Un traitement intermittent est inefficace. EFFETS
SECONDAIRES — Bourdonnements d’oreille, nausées, vomissements et diarrhée,
Les idiosyncrasies dues 4 I'acide acétylsalicylique se manifestent habituellement
sous forme de lésions cutanées. L’anaphylaxie est rare. PRESENTATION —
Flacons de 100 et de 500, Documnentation compléte sur demande. BIBLIOGRAPHIE
— 1, Ford, D.K.: The Specific Therapy of Collagen Diseases. Canad. Fam,
Physician, octobre 1968, *Breveté en 1959
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HYPNOGENE

non barl)i [ll].'i q ue

Tualone-300

Agissant sur le centre vigile de la substance réticulée

Chaque capsule contiont : Méthaqualone HCL ...300 mg. .
Une capsule le soir 15 minutes avant le coucher. ® Induction au sommeil en 15 minutes
Jualone existe également sous Jorme. © Dépourvu d'action au niveau bulbaire

do,mpamﬂtdo.mmpma, dosés c  ® Aucun effet secondaire sérieux
750 mq.. ® Aucun effet indésirable au réveil.

J. M. MARSAN & COMPAGNIE LIMITEE

MONTREAL CANADA

Membre de FAssociation des Fabricants du Québec de produits pharmaceutiques.




en suspension.

Pour enfoncer
la barriere
de la crainte

L'anxiété,'agitation et I'appréhension
sont les pires ennemis de la
coopération entre le médecin et ses
petits malades. Le Valium® Roche,
aux propriétés anxiolytiques bien
connues, est maintenant disponible

Prescription en bref:

Indications: Toutes les conditions dominées
par la tension, |'excitation, ['agitation, la
crainte ou |'agressivité.

Contre-indications: Myasthénie grave et, en
raison du manque de données, chez les
nourrissons de 6 mois et moins.
Précautions: S'abstenir de consommer des
boissons alcooligues durant le traitement.
Faire preuve de prudence dans toutes si-
tuations nécessitant une parfaite acuité
mentale et des réflexes rapides, tant que
la posologie d'entretien est indéterminée.
Hémogrammes et épreuves de la fonction
hépatique recommandés périodiguement
lors d'emploi prolongé. Roche souscrit au
principe établi de ne pas administrer de
médicaments durant les trois premiers
mois de la grossesse.

Posologie: Adultes — troubles émotionnels
légers & modérés: 2-5 mg t.i.d.; cas graves
et aigus: jusqu'ad 40 mg par jour en doses
fractionnées.
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Patients &gés et débiles: 2 mg b.i.d.
Enfants: 1-2%2: mg, 2 & 4 fois par jour;
augmenter graduellement selon les besoins.
Présentation: Maintenant en Suspension,
5 mg/5 cc; Comprimés 2 mg, 5 mg, 10 mg;
Capsules 2 mg, 5 mg, 10 mg; Ampoules
10 mg/2 cc.

Renseignements détaillés sur demande
®Marque déposée du diazépam Roche

Sl
‘Fi‘ﬁ ;—E Hoffmann-La Roche Limitée, Montréal

Valium Roche
maintenant

en suspension

pour le petit malade
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Editorial

LA MEDECINE, UN METIER MALADE

Ce grief percutant, formulé non seulement par les media d’information
— reflet ou créateur de I'opinion publique — le serait aussi par le malade
lui-méme, les paramédicaux, les tenants des sciences humaines et, au sein
de la profession, par un nombre plutét restreint de médecins et d’étudiants
ronchonneurs.

1. Le médecin, médicament le plus utilisé

Fait d’observation courante, le malade réclame le médecin comme
la premiére et I'ultime thérapeutique ; il est le médicament le plus en de-
mande ; et celui-ci se fait rare. La maladie tend & fagonner des attitudes
et un langage qui traduisent des sensations, des idées, des émotions
désagréables ; ce langage est-il compris du médecin, alors s'établit une
alliance médecin-patient précieuse et déterminante de I'orientation thera-
peutique, de la réaction du patient devant le traitement suggéré, de I'adap-
tation de ce dernier en milieu hospitalier et, qui plus est, de I'évolution de
sa maladie vers la convalescence, la guérison ou l'invalidité. Chez le me-
decin, le patient ne retrouve pas toujours le « médicament » idéal. Pressé
d’aller droit au but, le malade peut difficilement exprimer une difficulté de
travail a l'origine de l'exacerbation d’un ulcére gastro-duodénal, ou un
conflit familial, facteur déclenchant d’un accés migraineux. Soumis a |’'ap-
pareil hospitalier, il confiera volontiers avoir eu I'impression de se trouver
dans une situation irrationnelle, capricieuse et infernale. Bref, atteint dans
son intégrité personnelle, l'individu malade deviendrait plus dépendant,
plus susceptible a la frustration et, partant, plus sujet a des sentiments
d’hostilite.

2. La médecine, un monopole

Chasse gardée de la médecine, la santé, son maintien et sa récupe-
ration seraient devenus un véritable monopole tant scientifique que finan-
cier. L’école de médecine, les tiers payants, les syndicats professionnels
et le systéme corporatif veillent au grain. Par contre, psychologues, tra-
vailleurs sociaux, sociologues, économistes, hommes politiques, techniciens
médicaux et paramédicaux en veulent autrement, reprochent a la profession
son hermétisme, ses attitudes défensives et ressentent douloureusement
ses positions exclusives.
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3. La médecine & la remorque de la technologie

Qui, de ’'homme de la rue au scientifique, ne demeure pas ébahi devant
I'expansion technologique formidable de la médecine ? Toutefois, et sous
un angle différent, la mesure de la qualité des institutions et des mceurs
medicales demeure moins accessible a I’évaluation. Il existerait méme
une scission entre, d’une part, la technologie : gestion médico-hospitaliére
et spécialisation médicale et, d’autre part, le consommateur : ’homme me-
nace dans son équilibre et dans ses valeurs socio-culturelles.

Procédant de postulats restrictifs, la technique et sa progéniture, la
biotechnique, ont leur propre finalité : efficacité et productivité ; elles dé-
bouchent, nécessairement, sur I’automation et la bureaucratie. 1l en résulte
une délimitation de la science et de la pratique médicale en des spécialités
a champ d’activité de plus en plus étroit : tous faits rarement promoteurs
de valeurs humaines. Le malade devient un matériau qgu’il faut traiter de
fagon rationnelle et économique. D’ol I'élaboration de deux cultures : I'une
se veut humaniste, 'autre technologique. Entre ces deux cultures s’établit
une incompréhension mutuelle, voire une certaine hostilité.

En résume, la situation alléguée soumet que nous nous trouvions en
face d’'un systeme : médecins généralistes dévalorisés, rares et mal formeés
par les spécialistes, hopitaux et outils technologiques inaccessibles aux
professionnels de la santé ; le tout, maintenu en place par le systéme
corporatif, par les syndicats professionnels et sanctionné par le pouvoir
public. La motivation résiderait dans le maintien de la technocratie médi-
cale dans une position bien rémunérée de pouvoir et de prestige.

4. Réalité ou fiction ?

Et pourtant... mis en confiance, tout médecin reste convaincu que
sante et maladie, le maintien de l'une et la prévention de I'autre tiennent
a des variables multiples : biologiques, psychologiques, sociales, cultu-
relles, économiques, etc. : ces facteurs n’agissent pas chez l'individu en
couche hiérarchisée ; leur interaction et leur intégration chez la personne
constituent I'état de santé ; la maladie consiste en un déséquilibre d’étio-
logie et & répercussion globale.

Si nous transposons sur le plan conceptuel, le médecin voit la méta-
phore homme-machine, homme-systéme fermé comme une hypothése dé-
passée. La méthodologie clinique n’est-elle pas une démarche cybernétique
avant la lettre ? La similarité des principes généraux de la biologie, de la
psychologie, de la sociologie fait de la santé et de la maladie non plus une
multitude de systemes fermés mais, plutét, des systémes ouverts. Le lan-
gage différe encore, soit! Il s’agit, peut-étre, d’'une question de temps.

Sous son aspect technologique, le grief devient inacceptable : bien au
contraire, le médecin vous dira que les scientifiques, du physicien au so-
ciologue, utilisent de plus en plus des outils techniques semblables et que
ces outils, le médecin voit a les mettre au service de I'individu. Dans ses
applications opératoires, ce méme médecin parle de sciences de la santé :
il critique I’hnermétisme corporatif de sa profession : il admet son ignorance ;
il valorise davantage la prévention et le maintien de la santé que I'acte ultra-
spécialisé.

La réalité dépasserait-elle la fiction ?
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Symposium sur le systéme extrapyramidal

CONTRIBUTION A L’ETUDE DU SYNDROME EXTRAPYRAMIDAL
EN EXPERIMENTATION ANIMALE. ROLE DU CALCIUM ET

DES DERIVES O-METHYLES *

Au cours des dix derniéres années, de nombreu-
ses évidences biochimiques, neurologiques et thé-
rapeutiques ont confirmé, au laboratoire et en
clinique, I’importance de la dopamine dans les
troubles extrapyramidaux d’origine pathologique
et d’origine pharmacologique (2, 8, 11, 15, 16; 19
et 27). D’autre part, une série d’observations cli-
niques suggérent des corrélations possibles entre
certains troubles extrapyramidaux et les modifica-
tions du métabolisme du calcium (21, 22 et 39).

Dans des travaux antérieurs, nous avons montré
que, chez le rat et le cobaye, 1’administration de
caleium par voie parentérale permet de modifier
le métabolisme de la dopamine cérébrale ainsi que
les effets de certains agents psychotropes (28, 29
et 30).

Dans cet exposé, nous rappellerons tout d’abord
briévement certains de ces résultats récents concer-
nant I'intervention du calcium dans le métabolis-
me de la dopamine. Nous présenterons ensuite
quelques résultats préliminaires obtenus sur deux
«modeles » expérimentaux, permettant I’analyse
pharmacologique du syndrome akinéto-hypertoni-
que et des manifestations de type hyperkinétique.

A. INTERVENTION DU

CALCIUM DANS LE

METABOLISME DE LA DOPAMINE CEREBRALE

Il est actuellement accepté que le calcium joue
un réle indispensable dans la libération des neuro-

* Travail présenté au Symposium sur le systéme
extrapyramidal, tenu 4 I’'Hépital Saint-Michel-Archange,
Québee, le 28 novembre 1969, sous les auspices de I’As-
sociation de recherches psychopharmacologiques du
Québec.

Simone RADOUCO-THOMAS,

Département de Pharmacologie, Faculté de Médecine,
Université Laval, Québec.

transmetteurs au niveau du systéme nerveux péri-
phérique (29 et 34). Son réle dans la libération des
monoamines eérébrales (MAC) telles que la nora-
drénaline (NA), la dopamine (DA) et la sérotoni-
ne (5HT), supposées actives dans la transmission
synaptique centrale, est encore mal défini. Récem-
ment cependant, Philippu et col. (26) ont montré
que le calcium et 1’acétylcholine en présence de
caleium, augmentent in vitro et in vivo la libéra-
tion de la noradrénaline au niveau de I’hypotha-
lamus.  Ces données expérimentales supportent
I’hypothése d’un mécanisme cholinergique (20)
et d’une intervention du calecium dans la libération
de certaines monoamines cérébrales.

Dans les travaux que nous avons effectués, nous
nous sommes proposés d’examiner si 1’administra-
tion de caleium par voie parentérale était suscep-
tible d’entrainer une libération des monoamines
cérébrales. Nous avons choisi une méthode d’ap-
proche indirecte et examiné si 1’administration de
caleium permettait de renforecer la libération des
monoamines cérébrales induite par certains agents
psychotropes. Paradoxalement, la répétition des
doses de calcium effectuées en vue de renforcer les
synergies de libération a permis de mettre en
évidence un effet inhibiteur du caleium. La métho-
dologie et les résultats obtenus ont été décrits et
diseutés ailleurs (28, 29 et 30). Je ne rappellerai
lci que deux aspects principaux mettant en éviden-

ce l'inhibition par le calcium des effets biochimi-

ques de la réserpine et de la tranyleypromine
(TRCY). Les modifications du taux des mono-

amines cérébrales ont été évaluées sur le cerveau
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in toto (cobaye) par spectrofluorophotométrie (4
et 35).

Dans une premiére série d’expériences, il a été
montré que 1’administration en sous-cutané de do-
ses répétées croissantes de calcium exogéne avant
celle de réserpine (1 mg/ke) entraine une inhibi-
tion eroissante de la déplétion réserpinique de ces
amines au niveau du systéme nerveux central (figu-
re 1). Cette figure montre en outre que les modi-
fications du taux de dopamine sont similaires a
celles des taux de noradrénaline et de 5HT céré-
brales. Il n’est done pas impossible d’envisager un
mécanisme similaire dans la libération de ces trois
amines. D’autre part, nous avons montré que
’administration de réserpine entraine une baisse
du caleinum endogeéne cérébral.

Sur la base de ces résultats et a la lumiére des
récents concepts sur l'excitabilité et la coopéra-
tivité des membranes (7), nous avons suggéré que
la libération des monoamines s’effectuerait en deux
étapes A partir d’un pool fonctionnel axonal. Cette
hypothése (figure 2) relie le concept cholinergique
de Koelle (20) a l’existence d'un complexe macro-

moléeulaire acétyleholinique présynaptique qui
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Figure 1 — Antagonisme calcium-réserpine : relation effet-

dose. Les taux de sérotonine (5HT), dopamine (DA) et

noradrénaline (NA) cérébrales ont été déterminés trois

heures aprés administration de réserpine s.c. (1 mg/ka).

Des doses répétées de calcium (3 X 25 mg/kg; 3 X 50

mg/kg ; 3 X 100 mg/kg, s.c.) ont été administrées 45, 30
et 15 minutes avant la réserpine.
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controlerait, par ses changements de conformation,
I'intervention du calcium dans la libération des
monoamines cérébrales spécifiques. Tia macromo-
lécule responsable de la libération du transmet-
teur (12) ne pourrait étre stimulée par le calcium
extracellulaire qu’aprés stabilisation du complexe
acétyleholinique dans la conformation correspon-
dant a la dépolarisation de la membrane. La ré-
serpine stabiliserait le complexe acétylcholinigue
dans la conformation dépolarisée. Par contre, 1’ad-
ministration dune surcharge caleique stabiliserait
la forme « polarisée » inhibant ainsi la libération
des monoamines.

Dans une autre série d’expériences, nous avons
pu montrer qu’en présence dune surcharge calei-
que (3 X 100 mg/kg, s.c.), l'administration de
DOPA n'est pas suivie d’une augmentation de la
dopamine ecérébrale. Dans les mémes conditions,
’administration de tranyleypromine, un inhibiteur
de la monoamine oxydase (MAO), n’entraine pas
non plus 1’augmentation correspondante des stocks
endogénes de dopamine, noradrénaline et de S5HT
(figure 3). Cette inhibition de la synthése des mo-
noamines par le calcium semble pouvoir étre attri-
buée plus particulierement a une inhibition du
transport des précurseurs.

Dans les expériences que nous allons déerire,

nous avons utilisé cette double propriété des doses

Excess

CALCIUM RESE

Extracellular
Calcium ions

Storage

Figure 2 — Schéma hypothétique des mécanismes molé-

culaires intervenant dans la libération de certains trans-

metteurs. Le point d’impact probable de la réserpine et
celui d'une surcharge calcique sont suggérés (29).
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massives de caleium d’inhiber la synthése et la
libération de la dopamine pour 1’analyse des dif-
térents facteurs intervenant dans les troubles extra-
pyramidaux de type akinéto-hypertonique et de
type hyperkinétique.

B. DOPAMINE,

CALCIUM ET SYNDROME

AKINETO-HYPERTON IQUE EXPERIMENTAL

Nous présenterons maintenant quelques résultats
expérimentaux concernant le syndrome akinéto-
hypertonique engendré par l’administ ration d'une
dose massive de réserpine (5 mg/kg, i.p.) chez le
rat. Il s’agit de contrdles préliminaires aun cours
desquels nous nous sommes proposés de sélection-
ner les substances pharmacologiques dont 1’admi-
nistration préalable permettrait de modifier la
symptomatologie ou 1'évolution de la réponse mo-
trice de 1’animal. Il nous a semblé que cette voie

indirecte pourrait nous permetifre d’entreprendre

— 2.5 2.5 mg.ko. TRCY

—_— 3100 mg.kg. Ca

Figure 3 — Inhibition par le calcium des élévations du
taux de la sérotonine (5HT) de la dopamine (DA) et de
la noradrénaline (NA) cérébrales induites par un inhibi-
teur de la MAO, la tranylcypromine. Le calcium (3 X 100
mg/kg) a été administré 45, 30 et 15 minutes avant la
tranylcypromine (2.5 ma/kg, s.c.).
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une analyse systématique des méeanismes interve-
nant dans 'induetion de ce syndrome. Nous dé-
erivrons tout d’abord ce syndrome et discuterons
ensuite les résultats obtenus.

Du point de vue comportement, ce syndrome
akinéto-hypertonique comporte plusieurs phases.
La rigidité se développe progressivement & partir
de la dixiéme minute et atteint son maximum vers
la vinetitme minute. De la vingtieme a la quaran-
tiome minute, le syndrome akinéto-hypertonigue
présente une intensité maximale; il est en outre
accompagné de trémor et d’hypersalivation. I.'aki-
nésie et ’hypertonie, mais non le frémor. persis-
tent ensuite plusieurs heures puis régressent lente-
ment. Aprés 48 heures, le comportement moteur
de 1’animal semble normal. Signalons que 1'inten-
sité et 1'évolution chronologique de la réponse
motrice sont particulierement constantes d’'un ani-
mal a 1'autre.

Du point de vue biochimique, les controles effec-
tués sur le cerveau in foto ont montré qu’au mo-
ment on le syndrome akinéto-hypertonique atteint
son intensité maximale, le taux de dopamine céré-
brale est encore relativement élevé (40 pour cent
du taux normal), mais que le taux du caleium cé-
rébral est significativement abaissé.

D’autre part, les traitements administrés avant
la réserpine (5 mg ke, i.p.) en vue de modifier ce
svndrome akinéto-hypertonique ont permis les ob-

servations sulvantes:

1. Diminution de Uintensité du syndrome cxpéri-
mental :

Li’administration de caleium (3 X} 100 mg/kg,

o
s.¢.), une heure avant la réserpine en contrecarre
1 effet.

initial est peu diminué dans son intensité, mais il

partiellement Le syndrome hypertonique
régresse treés rapidement.

L’administration d’une forte dose d'un inhibi-
teur de la COMT (pyrogallol), une heure avant la
réserpine, diminue également |'intensité du syn-
drome,

2. Renforeement du syndrome expérimental:

DOPA

qui augmente le taux de la dopamine, deux heures

L’administration de (20 mg/kg, s.c.)
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avant la réserpine, renforce au contraire 1'inten-

sité et la durée du syndrome akinéto-hypertonique.

3. Modification qualitative dw syndrome expéri-

mental :

Bn vue d’aceroitre encore le taux de dopamine
¢érébrale disponible, nous avons administré, une
heure avant la DOPA, un inhibiteur de la MAO, la
tranyleypromine (2,5 mg/ke, s.c.). La séquence
d’administration a été la suivante: tranyleypromi-
ne (—3 h), DOPA (—

La qualité de la réponse motrice a été totalement

2 h), réserpine (temps 0).

différente. L’administration de réserpine n’a plus
entrainé un syndrome akinéto-hypertonique, mais
au contraire des manifestations de type hyperki-
nétigues et méme de la tasikinésie. Nous revien-
drons plus loin sur cette expérience.

Les observations que nous avons effectuées sug-

corent quelques commentaires quant aux mécanis-

mes intervenant dans 1'étiologie de la réponse
akinéto-hypertonique.

1. 11 ne semble pas qu'un déficit en dopamine
soit a l'origine de ce syndrome ou tout au moins
de sa phase initiale, D’une part, ce syndrome, en-
eendré par une dose massive de réserpine (5 mg/
ke, i.p.) se développe et présente une intensité
maximale avant effondrement du taux de la do-
pamine cérébrale. D’aufre part, ce syndrome n’est
jamais observé aprés administration d'une dose
active de réserpine (1 mg/kg, s.c.) qui entraine
cependant, aprés quelques heures, une déplétion
presque totale et de longue durée de la dopami-
ne cérébrale (29).

2. I intervention de dérivés o-méthylés pourrait
8tre envisagée. 11 n'est pas impossible qu’en pré-
sence de la quantité excessive de dopamine libérée
brutalement par la réserpine dans la fente synapti-
que, Dactivité de la MAO s’avére insuffisante (23)
et entraine une accumulation de dérivés o-méthy-
lés. La libération du caleinm membranaire, indunite
par la réserpine, parallélement a celle de la dopa-
mine, pourrait stimuler une formation préféren-
tielle des dérivés para-méthoxy. IL/influence des
cations sur le point dimpact du processus de o-mé-

thylation a été souligné par Senoh et col. (33).
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Un syndrome akinéto-hypertonique a pu étre ob-
tenu par administration de dérivés para-méthoxy
(10 et 11) et particulicrement de p-méthoxy-dopa-
mine (36). Ces dérivés pourraient bloquer les ré-
cepteurs dopaminergiques, comme cela a été sug-
géré pour la 3 4-diméthoxy-phényléthylamine (3).
['intervention des dérivés para-méthoxy permet-
trait d’expliquer le renforcement du syndrome
akinéto-hypertonique gque nous avons observé lors-
que l'injection de réserpine étaif

’administration de DOPA. En effet,

tant les stocks de dopamine et par suite la quantité

précédée  de

en augmen-

de dopamine libérée par la réserpine dans la fente
DOPA

concentration des dérivés para-méthoxy formés.

synaptigue, la éleverait indirectement la

3. Lia baisse de caleium endogéne cérébral in-
duite par la réserpine pourrait directement oun in-
directement jouer un role important. Une série
de données expérimentales et cliniques ont permis
d’attribuer certains syndromes extrapyramidaux
a des déficiences du métabolisme du calcium (21
et 22). D’autre part, les doses de calecium qui di-
minuent 1’hypertonie induite par la réserpine ne
pas L’hypertonie induite par une
(Haldol)

en bloquant les récepteurs dopaminergiques.

contrecarrent

dose massive de halopéridol qui agit

4. Enfin, d'un méecanisme choli-

nergique semble fort probable. Jurna (18) men-

I'intervention

tionne que l'administration d’atropine abolit la
rigidité induite par la réserpine. De plus, il a été
montré que 1'administration d’une dose massive
de réserpine entraine une augmentation d’acétyl-
choline au niveau du striatum (6). Dans cette
hypothése, le syndrome expérimental pourrait étre
relié a4 un déséquilibre du systeme acétylcholine/
dopamine (24), gui résulterait moins d’une défi-
cience en dopamine que d'un exeeés d’acétyleholine.

En vue de vérifier la validité de ces hypotheéses,
nous nous proposons d’'évaluer au niveau du
striatum les variations du caleium (ionisé et 1ié),
des monoamines et de leurs métabolites au cours
de la phase initiale de ce syndrome akinéto-hyper-

tonique expérimental. Dans une étape ultérieure,

les mémes controles seront effectués en présence des
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agents (DOPA, calcimn, inhibiteur de la COMT)
qui nous ont permis de modifier quantitativement
et qualitativement la réponse motrice des animaux.

Le syndrome akinéto-hypertonique engendré
chez le rat par 1’administration d’une dose massive
de réserpine a été proposé par Jurna (18) pour la
sélection des médicaments anti-parkinsoniens. Il
nous semble qu’il pourrait représenter en outre un
modele particulierement approprié pour 1’analyse
des mécanismes biochimiques intervenant dans la

genese du syndrome parkinsonien,

C. DOPAMINE, CALCIUM ET SYNDROME

H )_’PERKL\'ETIQUE EXPERIMENTAL

L’obtention de manifestations hyperkinétiques
intenses et méme de tasikinésie lors de 1’adminis-
tration successive: «tranyleypromine/DOPA /ré-
serpine », que nous avons mentionnée précédem-
ment, nous a incités a examiner le role de la tranyl-
eypromine dans l'induction de ces manifestations.
Il est connu que ’administration de DOPA chez
les animaux traités par les inhibiteurs de la MAO
engendre des manifestations de type hyperkinéti-
que (5, 14, 25 et 31). Les mécanismes biochimiques
En

vue de préciser le rdole de la dopamine dans ces

de ces manifestations sont encore mal définis.

troubles exfrapyramidaux, nous avons tenté de
mettre en évidence les facteurs permettant de mo-
difier 1'intensité ou 1’évolution de la réponse mo-
trice chez le rat.

Les observations effectuées peuvent étre résu-
mées comme suit :
DOPA en
(20-50 mg/kg, i.p.) n’engendre pas de modifica-
Par

effectuée en

1. I’administration de forte dose
tion significative du comportement moteur.
DOPA

présence de tranyleypromine, entraine 1’apparition

contre, 1’administration de
de manifestations de type hyperkinétique. De plus,
ces manifestations apparaissent déja lors de 1’ad-
ministration de doses subactives de tranyleypromi-
ne (1 mg/ke, s.e.) et de DOPA (5 mg/ke, s.c.).
Lors de l'aceroissement des doses de DOPA (5 &
20 mg/kg, s.c.), on note une généralisation progres-

sive de la réponse motrice: mouvements pendulai-
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res de la tete, flexion et extension des pattes,

mouvements circulaires de 1’animal,

2. Lintensité des manifestations de type hyper-
kinétique engendrées par ’administration suceces-
sive « tranyleypromine/DOPA » est modifiée par
la réserpine. Apres administration d’une dose fai-
ble de tranyleypromine suivie d’une dose faible
de DOPA, nous avons observé:

@) un syndrome moteur localisé (mouvements
pendulaires de la téte) chez 1’animal normal
qui peut stocker une partie des amines néo-

synthétisées ;

b) un syndrome généralisé (mouvements cireu-

généralisés) chez 1’ani-

laires, tremblements
mal traité la veille (— 14 h) par la réserpine
(1 mg/ke, s.c.) et qui ne peut stocker les
amines néosynthétisées ;
¢) et un syndrome plus intense, de type tasiki-
nésie, chez 1’animal traité ultérieurement
(+ 2h) par la réserpine (5 mg/ke, i.p.) qui
entraine une libération massive et brutale des
amines stockées et néosynthétisées.

3. Les manifestations de type hyperkinétique en-
gendrées par 'administration successive: « tranyl-
cypromine/DOPA » sont antagonisées partielle-
ment ou totalement par 1’administration préalable
d"un inhibiteur de la COMT ou par celle de for-
tes doses de caleium capables d’inhiber la synthese
et la libération de la dopamine.

Ces résultats mettent en évidence d’une part que
la présence de tranyleypromine semble précipiter
l'apparition de manifestations de type hyperkiné-
tique et d’autre part, que 1’augmentation du taux
de dopamine néosynthétisée entraine un renforce-
ment et une généralisation de ces manifestations.
Il n’est pas possible de préeiser si 1’action « sensi-
bilisatrice » de la tranyleypromine reléve de ses
propriétés d’inhibiteur de la MAO (13) ou de sa
structure de type amphétaminique. Il a été mis en
évidence récemment que 1’induction de stéréotypies
par ’amphétamine serait liée & une augmentation
de 3-méthoxytyramine chez 1’animal normal et

chez I’animal réserpiné (17). D’autre part, Horny-

kiewicz et col. (23) ont montré qu’une inhibition
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de la MAO, qui n’éléeve que faiblement le taux de
la dopamine, engendre cependant une baisse im-
portante (— 60 pour cent) de 1’acide homovanilli-
que et en outre une forte accumulation (4 80
pour cent) de 3-méthoxytyramine. On pourrait
done penser que les manifestations de type hyper-
kinétique observées lors de l’administration de
DOPA en présence d'une faible dose de tranyley-
promine relévent en partie de la formation d’une
quantité excessive de 3-méthoxytyramine (méta).
Cette hypothése pourrait suggérer certaines spé-
culations quant au substratum biochimique des
dyskinésies d’origine pharmacologique rencontrées
en clinigue (2 et 38). Il n'est pas impossible que
chez les patients traités par les neuroleptiques, type

chlorpromazine, 'accélération induite du twrnover

SYNDROME EXTRAPYRAMIDAL 891

de la dopamine stimule, en présence d’une augmen-
tation d’acide homovanillique, une formation ac-
crue de dérivés méta-méthoxy par la COMT. La
réponse motrice de type hyperkinétique correspon-
dant a ces dérivés serait inhibée par la chlorproma-
zine qui bloque les récepteurs dopaminergiques (3
et 9), mais elle deviendrait apparente sous forme
de « dyskinésies tardives » lors de 'interruption du
traitement. Une étiologie similaire pourrait étre
attribuée aux dyskinésies induites par 'adminis-
tration de doses élevées de DOPA chez les patients
atteints de parkinsonisme (2). L’augmentation de
dopamine néosynthétisée stimulerait, en présence
d'une quantité acerue d'acide homovanillique et
éventuellement de métabolites acides de la DOPA,

la formation d'un exces de dérivés o-méthylés en

Trait. psychoses Influx Traitement
Neuroleptiques nerveux parkinsonisme
PTZ 1
l s > DOPAMINE - Dopa
Inhib.
COMT Y
_ - - Métabolites acides
-
Réserpine s
Catt ’
Mn ++ \\ /
- / I
\ / @ e TRCY
' /
SN e

Dérivés
METHOXY

DIMPEA
PARA-META

iPARAq_——-

Syndrome
AKINETIQUE
(hypertonique)

META ~———— Amphétamines

= = = —= = = Phénothiazines (PTZ)

Syndrome, type
HYPERKINETIQUE

Figure 4 — Hypothése de travail. Réle possible des dérivés o-méthylés dans I'induction des troubles extrapyrami-
daux. L’éventuelle intervenlion des facteurs exogénes (agents pharmacologiques) et endogénes (pH, cations) est
en cours d'étude.




position méta. La régression des symptomes obser-
vés en clinique lors de la diminution des doses de
DOPA chez les patients parkinsoniens (2) et lors
de 'administration de réserpine ou d’a-méthyl-
dopa dans les dyskinésies tardives (37) pourraif

confirmer cette hypothése,

Une vue d’ensemble des deux séries de résultats
présentés met en évidence que les manifestations
extrapyramidales de type akinéto-hypertonique et
celles de type hyperkinétique sont les unes et les
autres renforcées par I'administration préalable de
DOPA et inhibées partiellement par 1’administra-
tion préalable d’un inhibiteur de la COMT ou par
celle de fortes doses de calcium. Il n’est pas Impos-
sible d’envisager que, dans les deux cas, 1'induc-
tion des troubles extrapyramidaux serait lie i la
présence d’une quantité excessive de dopamine
dans la fente synaptigue. En fonection du pH et
des cations du milieu extracellulaire (fioure 4)
I'exces de dopamine entrainerait une accumulation
de métabolites o-méthylés, soit en position méta
(syndrome hyperkinétique) soit en position para
(syndrome akinétique). Nous avons déja mention-
né qu'une augmentation de 3-méta-méthoxytyrami-
ne a été observée lors de stéréotypies induites par
I'amphétamine (17) et que, par contre 1’adminis-
tration de para-méthoxydopamine engendre un SVn-
Enfin Se-

noh et eol. (32) ont montré que le point d’impact,

drome akinéto-hypertonique (11 et 36).

méta ou para, de la COMT peut varier en fonetion
du pH et des cations présents, induisant préféren-
tiellement la formation de dérivés méta-méthoxy
en milieu acide ou de dérivés para-méthoxy en mi-
liew plus alealin. Des résultats plus complets con-
cernant le role du calcium et des dérivés méthoxy
dans le syndrome extrapyramidal seront publiés
ailleurs.

[i’hypothése biochimique que nous présentons i
titre spéeulatif apparait peut-étre trop simple par
rapport a la complexité des structures et des symp-
tomes extrapyramidaux. Elle pourrait cependant
représenter une hypothése de travail et inciter A
une étude systématique du role possible, primaire

ou secondaire, des cations et des conditions de pH
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dans ['étiologie des syndromes extrapyramidaux

rencontrés en clinigque.
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ACTIVITE MOTRICE ET PSYCHOMOTRICE ET MONOAMINES STRIATALES *
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Des études antérienres nous ont permis d’impu-
ter 'apparition d’hypokinésie, caractérisée par un
mangue d’initiative a utiliser un ou plusieurs mem-
bres et d’un tremblement expérimental chez le singe,
en partie & I'interruption de la voie nigrostriée (14).
Par ailleurs, la mise en évidence d’une baisse tres
significative des monoamines aun niveau des struc-
tures extrapyramidales chez le parkinsonien (4 et 7)
nous a incités o étudier 'effet de 'interruption de
la voie nigrostriée sur la concentration des mono-
amines striatales. Ainsi nous avons constaté qu une
telle interruption se solde par une disparition (dé-
générescence rétrograde) des neurones de la subs-
tance noire ipsilatérale dont 'importance est éfroi-
tement liée a la baisse de la dopamine dans le
striatum correspondant (21, 22 et 23). Ces résul-
tats ajoutés a cenx de Andén et col. (1) obtenus a
’aide de la technigque d’histofluorescence ont permis
de conclure que la voie nigrostriée représente un
mécanisme dopaminereique. Par ailleurs, des lésions
intéressant la voie nigrostriée entrainent une baisse
significative de la tyrosine hydroxylase (9) et de
la dopa décarboxylase (8) au niveau du striatum
homolatéral. La perte considérable de ces enzymes,
impliqués dans la synthese de la dopamine, apres
interruption nigrostriée (10 et 18), explique le
défaut de formation en quantité adéquate de dopa-
mine striatale aprés administration de dopa chez
des animaux porteurs de lésions mettant en cause
cette voie dopaminergique (20).

Bien que l’apparition du tremblement et de 1'hy-

# Travail présenté au Symposium sur le systéme extra-
pyramidal, tenu & 1'Ho6pital Saint-Michel-Archange, Qué-
bee, le 28 novembre 1969, sous les auspices de I’Associa-
tion des recherches psychopharmacologiques du Québec.

Faculté de médecine, université Laval, Québec, Canada.

pokinésie semble impliquer une perturbation des
mécanismes non seulement dopaminergiques mais
aussi sérofoninergiques (23), de telles anomalies de
la fonction motrice ne sauraient s’exprimer sans
['atteinte concomitante de cireuits neuronaux ex-
trinséques au systeme extrapyramidal (15 et 17),
ou mieux, striopallidal (fieure 1). Dans cette opti-
que ’atteinte du complexe rubral dont l’organisa-
tion fonctionnelle est particuliere chez les prima-

tes (16) semble représenter un facteur important

LE SYSTEME STRIOPALLIDAL

pallide. mésencephalique

rigro-sirige

stric-nigrala

| 8

Figure 1 — Le sysiéme siriopallidal et ses principales

connexions. Hyp., hypothalamus; PUL, pulvinar; PUT,

putamen ; IL, noyaux intralaminaires ; SN, substance noi-

re ; STH, noyau subthalamique ; tpp, noyau tegmentosus

pedunculopontinus ; VA et VL, noyaux ventral antérieur
et ventrolatéral du thalamus.
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dans la gendse de I’hypokinésie (17) et du trem-
blement expérimental (11). A titre d’exemple, le
tremblement induit par 1’harmaline, dont les effets
particuliers sur les monoamines cérébrales (19 et
24) simulent 1’atteinte des mécanismes monoaminer-
giques striataux, ne saurait se manifester sans 1'in-
terruption concomitante de la boucle rubro-olivo-
eérébello-rubrale & un point ou i un auntre (11). En
contrepartie I’administration d’harmaline & des sin-
ges porteurs de lésions intéressant de fagon isolée
les mécanismes monoaminergiques striataux n’in-
duit pas de tremblement (17).

Dans le but d’obtenir des données plus préeises
concernant le role des mécanismes monoaminergi-
ques dans le controle de 1’activité motrice et psycho-
motrice, nous avons fait appel a des inhibiteurs
plus spécifiques de la synthése des catécholamines,
notamment 1’cc-méthyl-dopa (25) et 'a-méthyl-
para-tyrosine (12). I’administration de ces subs-
tances & la dose de 150 mg/ke i.p. & des singes
porteurs de lésions unilatérales de la boucle rubro-
olivo-cérébello-rubrale entraine aprés quelques heu-
res ’apparition d’un tremblement de type parkin-
sonien dans les membres correspondants (2). Ces
faits impliquent que la baisse de dopamine, et peut-
étre de la norépinéphrine, cérébrale associée a 1'at-
teinte du complexe rubral est responsable de 1'ap-
parition d’une activité rythmique anormale. Cette
assertion est confirmée par le fait que la L-DOPA
(30 mg/kg) peut, de facon transitoire et répétée,
contrecarrer le tremblement induit par 1’e-méthyl-
p-tyrosine (2). En effet, cette derniére substance
qui entraine une baisse graduelle de la dopamine
en prévenant la formation de L-DOPA par inhibi-
tion de la tyrosine hydroxylase n’empéche pas
la formation de dopamine & partir de I-DOPA
exogeéne (6).

Par contre, ’administration en quantité plus im-
portante (500 mg/kg i.p.) d’a-méthyl-p-tyrosine i
des singes normaux provoque chez ces “derniers un
état de catalepsie qui se manifeste aprés plusieurs
heures (2). Cet état de catalepsie est en tout point
semblable & celui induit par la réserpine (3). D’un
point de vue biochimique, 1’effet de 1’a-méthyl-
p-tyrosine différe de celui de la réserpine (5 et 13)
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en ce que cette premiere substance n’affecte pas la
concentration de la sérotonine eérébrale (26). Par
contre, Deffet cataleptique de 1’a-méthyl-p-tyrosine
peut étre complétement contrecarré, de fagon tran-
sitoire et répétée, par ’administration de 30 mg/kg
i.p. de L-DOPA (2). Ces derniers faits soulignent
I'importance de D'intégrité des mécanismes caté-
cholaminergiques et plus précisément dopaminergi-
ques intracérébraux dans le maintien d’une activité
psychomotrice normale.

En conclusion, la manifestation du tremblement
semble étre liée & une perturbation catécholaminer-
gique quantitativement et peut-étre qualitativement
différente de celle qui préside a 'apparition d’un
état cataleptique. De plus, apparition du tremble-
ment postural suppose l’atteinte concomitante de
méeanismes extrinséques au systéme striopallidal
tel que sonligné plus haut. Cependant, 1’on ne peut
exclure la possibilité que le tremblement postural
puisse étre associé A une perturbation du métabo-
lisme de la sérotonine du trone cérébral (23) si
I’on considére que cette monoamine est disséminée
dans plusieurs groupes neuronaux de l’encéphale.
Par ailleurs, la catalepsie expérimentale qui, d’aprés
les résultats rapportés plus haut, ne met pas diree-
tement en cause un trouble du métabolisme de la
sérotonine pourrait impliquer, en plus d’un déficit
marqué de la dopamine striatale, une perturbation

métabolique de la norépinéphrine intracérébrale.
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A NOVEL METHOD OF REDUCING THE CONCENTRATION OF BRAIN
SEROTONIN : USE OF ALPHA-METHYLTRYPTOPHAN *

T.L. SOURKES, Krystyna MISSALA, M. ORAVEC %, and Andrée ROBERGE’,
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Alpha-methyltryptophan (AMTP), like trypto-
phan, induces an inerease in the activity of tryp-
tophan pyrrolase in the liver (2, 12 and 16), but
unlike the natural amino acid it is not a substrate
for the enzyme. The increased pyrrolase aetivity
following administration of fryptophan is short-
lived: normal levels are restored in about eight
hours. Activity of the enzyme after a single injec-
tion of AMTP (e.g. 100 mg/ke of the racemic com-
pound) remains elevated for more than a week (14),
a fact that is reflected in an enhanced rate of oxida-
tion of tryptophan in vive (12 and 13).

The ambient coneentration of tryptophan in liver,
blood and brain declines by 40-70 per cent after
AMTP (17). The decrease takes place in the blood
very quickly, for minimal values are attained within
a few hours and remain low (about 30 per cent of
normal) for at least five days.

Curzon and Green (4) showed that administra-
tion of AMTP leads to a modest decline in the
concentration of serotonin, a metabolite of frypto-
phan, in the brain. Their finding has been con-
firmed in this laboratory, by experiments in which
serotonin was measured either by its intrinsic flu-
orescence in strong acid (5) or by its fluorescence
after reaction with ninhydrin (15). The level of

5-HIAA (5-hydroxy-indoleacetic aecid), measured

# Paper presented at a Symposium by the Quebec
Psychopharmacological Association on extrapyramidal
system, held at Hépital Saint-Michel-Archange, Quebec,
November 28, 1969.
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2. Present address : Department of Biochemistry,
University of Sussex, United Kingdom.

MecGill University, Montreal.

by the method of Anden and Magnusson (1), also
decreases, nsually to a greater extent than that of
serotonin. The concentrations of serofonin and
5-HIAA in the small intestine are reduced as a
result of giving AMTP.

Doses of DI-AMTP, 100 mg/kg, cause a tem-
porary decrease in food consumption and body
weight (14). These effects, like the biochemical ae-
tions, are due solely to the levorotatory somer (17).

In studies of its interaction with reserpine,
AMTP caused decreases of serotonin and 5-HIAA
of 40 and 62 per cent, respectively, measured at
16 hours; reserpine caused corresponding decreases
of 77 and 39 per cent. When the drugs were given
together, the decreases were 42 and 77 per ecent,
respectively. It is of interest that Lahti and
Platz (10) found that alpha-methyl-5-hydroxy-
tryptophan protects serotonin stores against the
depleting action of reserpine, although it does
not antagonize reserpine-induced sedation in mice
whether given a few hours before or after the re-
serpine.

AMTP, like other alpha-methylamino acids, is a
decarboxylase substrate (20) ; it gives rise to alpha-
methyltryptamine, an inhibitor of monoamine ox-
idase in vitro and in vive (6). This derived amine
inhibits the oxidation of serotonin by rat liver
monoamine oxidase more effectively than the oxida-
tion of tryptamine or tyramine (7). If alpha-
methyl-tryptamine is formed in the brain and other
organs from AMTP its presence there may account,
at least in part, for the deereased level of 5-HIAA.




598

It is conceivable that some AMTP is converted
to the 5-hydroxy analogue, a compound causing de-
plation of noradrenaline of brain (10 and 18) and
heart (8 and 11).

AMTP is suggested as a potentially useful tool
in biochemical and psychopharmacological exper-
iments because of its effects on tryptophan, sero-
tonin and 5-HIAA,

study of neurological syndromes (19), mental de-

It may prove useful in the

yression (3), and sleep (9), states in which sero-
L2/, I /s

tonin is thought to have important roles.
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HOMOVANILLIC ACID IN THE VENTRICULAR FLUID OF PATIENTS WITH
PARKINSON’S DISEASE AND OTHER EXTRAPYRAMIDAL DISEASES *

R. PAPESCHI ', P. MOLINA-NEGRO, T.L. SOURKES, J. HARDY and C. BERTRAND.
Laboratory of Chemical Neurobiology, Department of Psychiatry,

MeGill University
and

Service de Neurochirurgie, Département de Chirurgie, Hépital Notre-Dame,

A decrease of the concentration of homovanillie
acid (HVA) in the cerebrospinal fluid (CSF) of
parkinsonian patients was first reported by Johans-
son and Roos in 1965 (4) and by Bernheimer, Birk-
mayer and Hornykiewicz in 1966 (21), for the
lumbar CSF. This finding was confirmed by Guld-
berg et al. (3) for the ventricular CSF. In all these
investigations the parkinsonian patients were com-
pared with a group of neurological patients with
no signs of extrapyramidal disease.

According to the commonly accepted view a
pathological damage of the S. nigra is almost always
present in Parkinson’s disease, whereas it is absent
in other extrapyramidal syndromes such as essential
(attitudinal) tremor, dystonia, or choreo-athetosis.
We therefore considered it of interest to compare
the concentration of HVA in these two types of
disease.

A total of 60 patients was investigated on the
oceasion of neurosurgery at Notre-Dame Hospital,
Montreal, service of Doctor C. Bertrand. All pa-
tients discontinued their medication for at least
two or three days prior to the intervention. The
degrees of tremor and rigidity of the parkinsonian
patients were evaluated on a conventional 0-3 scale,

for each separate limb or head muscle and then

* Paper presented at a Symposium of the Quebec Psy-
chopharmacological Association on extrapyramidal sys-
tem, held at Hopital Saint-Michel-Archange, Quebec,
November 28, 1969.

1. Fellow of the Medical Research Council.

@

et Université de Montréal, Montréal, Québec.

summed up for each patient. Akinesia was classified
as severe, mild or absent. Specimens of ventricular
CSF were collected at the time of the operation,
and immediately frozen. After two to four weeks
the determinations of HVA were carried out fol-
lowing the extraction procedure of Sharman (5) ;
the final step eonsisted of a fluorescence reaction (1).

The elinical data are presented in Table I. Of
thirty-nine parkinsonian patients, only two were
classified as postencephalitic cases; seven had been
previously operated upon by thalamotomy.

Table II presents the mean concentrations of
HVA in the ventricular CSF of the various groups
of patients studied. The parkinsonian patients had
a significantly lower value than the patients affected

by other extrapyramidal diseases as a whole, or

TasLe I

Age and duration of illness of the patients in vestigated,
divided into diagnostic groups

. DURATION
CoNDITION Mook Ak * DF ILLNESS *
PATIENTS (years) (vears)
Parkinson's
disease . ... 39 (T T = 5.8 + 0.8
Attitudinal tremor 12
Dystonia ... 6
Double athetosis ... 2 418+ 48 | 145+ 3.3
Senile chorea ......... 1

* Mean =+ S.E.
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those with attitudinal tremor or double athetosis,
in particular. The parkinsonian patients who had
been already thalamotomized did not differ sig-
nificantly in HVA concentration from those about
to undergo their first operation.

There was no influence of age, or of the duration
of the disease process (Table 11T) on the concentra-
tion of HVA in the ventricular CSF. No correlation
existed between the severity of tremor or rigidity
of the parkinsonian patients and the HVA con-
centration. The patients with severe akinesia had
a lower mean value of HVA than the patients with
mild or no akinesia. A larger series is needed to
assess the significance of the difference between
these subgroups.

The finding that parkinsonian patients have a

P. PAPESCHI et al.
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significantly lower concentration of HVA in the
ventricular CSF than patients with other extra-
pyramidal diseases lends support to the hypothesis
that the integrity of the S. nigra is a factor influ-
encing the concentration of HVA in the CSF. Tt
we compare our results with the report of Guldbere
et al. (3) we find a remarkable similarity of the
two values for the mean concentration of VA in
the parkinsonian patients ; however, our comparison
group (patients with striatal syndromes) presented
a lower value of HVA than Guldberg’s control

group, one that excluded patients with extra-

pyramidal diseases. Thus, the possibility exists that

our non-parkinsonian patients in fact presented a

subnormal concentration of HVA, although sig-

o

nificantly higher than the parkinsonian patients.

TasLe IT

HVA concentration in the ventricular CSF of patients affecied by various ertrapyramidal diseases

No. oF No. o

=l e HVA * | )
CONDITION | PATIENTS DETERMINATIONS ng/ml i F

Parkinson’s disease, all cases 39 40 154 + 19 !
Parkinson's disease, operated ey 7 7 192 + 52 N.S. i
Parkinson's disease, unoperated . | 32 33 146 + 22 i
AEtItngInal BrOMOL. L. il 12 : 13 | 248433 | < 0,02 '
DYSEODIE . 6 6 231 + 48 N.S. I
I prble aihet osig S e 2 2 445 + 91 < 0,01 |
Senile chorea ... ... 1 1 | 127
Total non-parkinsonian patients

(striatal syndromes) s b ) 21 22 264 + 24 < 0,01

#* Mean + S.E,

*%* Obtained by analysis of variance ; refers to the comparison of the various group with the parkinsonian
patients, except for the comparison between operated and unoperated parkinsonians.

TABLE IIT |

Regression equations of HVA concentration on age or duration of illness, in various extrapyramidal diseases

INDEPENDENT

VARIABLE — X CoNprrioN [ Y*=—a138 X

: 3 e S S
Age | Parkinson's disease [ Y=1566—01 X
| Attitudinal tremor Y — 263 —0,04 X
| All non-parkinsonian patients Y—=—314—12 X
Duration of dllnegs .o ‘ Parkinson’s disease Y=153—0,37T X

* Y — Concentration of HVA, ng/ml. The slopes (b) of these lines do mnot differ significantly from zero.




Laval Médical HOMOVANILLIC ACID IN THE VENTRICULAR FLUID 901
Vol. 41—Sept. 1970

REFERENCES GrriraxeiayM, F. J., On the occurrence of homo-

vanillic acid and 5-hydroxyindol-3-ylacetic acid in

{. AxpEx, N. BE. Roos, B. B, and WErpINIUS, B, On the ventricular CSF of patients suffering from

the occurrence of homovanillic acid in brain and parkinsonism, Third Int. Symp, Stereoencephal.,
cerebrospinal fluid and its determination by a Madrid, Conf. Neurol.,, 29 : 73, 1967.

fluorometric method, Life Sci.. 7 : 448, 1963. j. Jomanssox, B., and Roos, B. E., Acid monoamine

2. BERNHEIMER, H., BIRKMAYER, W., and HORNYKIEWICZ, metabolites in the cerebrospinal fluid of patients
0., Homovanillinsiiure im Liguor cerebrospinalis : with Parkinson's syndrome. Eighth Int. Congr.
Untersuchungen beim Parkinson-Syndrom und an- Neurol., Vienna, Proc. E 140, 1965.

ATE Frkre T >0 wa NG ip T4 b i - : 7,
deren Erkrenkungen des ZNS, Wien. klin. Wschr., - quipyax, D, F., A fluorimetric method for the
23 : 417, 1966.

estimation of 4-hydroxy-3-methoxyphenylacetic acid

¥

3. GULDRERG, H. C., TURNER, J. W., HANIEH, A., ASHCROFT, (homovanillic acid) and its identification in brain
G. W.. Crawrorp, T. B. B., Perry, W. L. M., and tissues, Brif. J. Pharmacol.. 20 : 204, 1963.




BIOCHIMIE ET TRAITEMENT DE LA MALADIE DE PARKINSON *

La maladie de Parkinson est connue depuis 1817,
mais ce n’est que récemment que 1’on a pu préciser
certaines modifications biochimiques qui ont peut-
éire un role pathogénique. Ces découvertes de la
derniere décennie ont permis d’envisager une nou-
velle approche thérapeutique qui présentement lais-
se susciter de solides espoirs,

Plusieurs articles récents ont fait une revue com-
pléte du probléme et il n’y aurait aucun avantage
iei & énoncer plus que les grandes lignes de ces tra-
vaux (3, 4, 5, 25, 35 et 50). On savait depuis 1954
que la réserpine produisait parfois des effets extra-
pyramidaux, en particulier un syndrome parkin-
sonien. Cette substance cause une déplétion nette
du contenu en catécholamines (dopamine, noradré-
naline, adrénaline) et en sérotonine au niveau de
la majorité des tissus, y compris le cerveau (26).
Le remplacement de la dopamine cérébrale par le
préeurseur L-dihydroxyphénylalanine (L-DOPA)
permet un renversement complet du tableau clini-
que (27). Ces faits devinrent plus compréhensibles
lorsque Bertler et Rosengren (22) ainsi que Sano
et ses collaborateurs (48) montrérent que la dopa-
mine cérébrale présentait une distribution diffé-
rente de celle de son métabolite, la noradrénaline.
La dopamine avait done probablement un rdle i
jouer indépendant de celui de précurseur. Comme
80 pour cent de la dopamine cérébrale était située
au niveau des noyaux gris centraux, il était logique
de penser que cette substance pouvait agir dans
le controle de la motricité (6).

* Travail présenté au Symposium sur le systéme extra-
pyramidal, tenu 4 I’'Hopital Saint-Michel-Archange, Qué-
bec, le 28 novembre 1969 sous les auspices de 1’Associa-
tion de recherches psychopharmacologiques du Québec.

André BARBEAU, M.D.

Département de Neuro-biologie,
Institut de Recherches Cliniques de Montréal.

Cette hypothése fut confirmée en 1960 et 1961
par les travaux paralléles de deux groupes de cher-
cheurs, I'un & Vienne, 1’autre & Montréal. Ehringer
et Hornykiewicz (30) démontrérent un abaissement
considérable de la eoncentration cérébrale en dopa-
mine chez six patients atteints de la maladie de
Parkinson et étudiés & 1’autopsie. Barbeau, Murphy
et Sourkes (15) mettaient également en évidence
une diminution nette de 1’excrétion urinaire de la
dopamine dans cette méme entité. En 1961, les deux
mémes groupes démontraient (7 et 23) que 'usage
du précurseur L-DOPA, par voie intraveineuse ou
orale, pouvait corriger plusieurs symptomes de la
maladie de Parkinson, en particulier la rigidité et
I’akinésie. Nous étudierons plus loin les résultats

obtenus avee cette approche thérapeutique.

I. BIOCHIMIE DE LA MALADIE DE PARKINSON

L’hypothése dun réle de la dopamine dans la
pathogeneése de mouvements anormaux et de désor-
dres extrapyramidaux a re¢u de nombreuses confir-
mations expérimentales et cliniques que nous pou-

vons ainsi résumer :

A. BVIDENCE EXPERIMENTALER
1. Distribution:

@) Présence de la dopamine dans le cerveau (42 et
52).

b) 80 pour cent de la dopamine cérébrale dans le
corps strié (48).

¢) Présence de dopamine dans d’autres centres ex-
trapyramidaux : pallidum, substance noire (27).
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@)

b)

b)

@)

b)

B.

@)

2. Biochimae:

Présence dans le striatum des enzymes néces-
saires & la synthése et 4 la dégradation de la
dopamine (32 et 39).

Présence dans les noyaux gris centraux des pro-
duits métaboliques de la dopamine: méthoxy-
tyramine et acide homovanillique (H.V.A.)
(2 et 49).

3. Histochimie:

Démonstration et eartographie de la voie nigro-
striée dopaminergique i 1’aide de techniques
fluorescentes (1).

Présence de neurones contenant de la dopamine
dans la substancee noire et trés peu dans le stria-
tum (29).

Présence de terminaisons nerveuses dopaminer-
giques dans le striatum organisées en un fin

treillis (31).

4. Newrophysiologie:

La plupart des auteurs s’accordent pour dire
que la dopamine exerce un effet inhibiteur sur
I’activité neuronale du cerveau (35).

La stimulation électrique de la substance noire
ou du centre médian du thalamus libére de la
dopamine au niveau du striatum (40).

Des lésions produisant une dépigmentation de
la substance noire chez le rat (1) ou le singe (45)
produisent une diminution de la eoncentration
en dopamine du striatum ipsilatéral et aussi
une diminution de la tyrosine hydroxylase et
de la dopamine décarboxylase dans les mémes
noyaux (33 et 44).

I1 existe tout probablement des récepteurs spé-
cifiques a la dopamine dans le cerveau et les
reins (51).

EVIDENCE CLINIQUE

(M.AI,.-\I)IE DE PARKINSON I-IU.\IAINE)

1. Le cerveau:

Diminution du contenu en dopamine des noyaux

gris eentraux (30), plus évidente d’un seul ¢6té

b)
c)

d)

e)

@)

b)

@)

b)

¢)

)
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dans un cas d’hémiparkinsonisme (17) et géné-
ralement proportionnelle & la dépigmentation de
la substance noire (36).

Diminution du contenu en dopamine de la subs-
tance noire (37).

Diminution de la sérotonine eérébrale (19).
Diminution de la concentration en aeide homo-
vanillique dans le striatum et la substance
noire (20).

Diminution de la noradrénaline dans 1’hypo-
thalamus (30).

Activité normale de la M.A.O. dans le stria-
tum (21). Activité de la dopa-décarboxylase
normale (21) ou diminuée (41) dans les mémes

régions,

2. Le liquide céphalo-rachidien:

Diminution de 1’acide homovanilligue (18 et 39).
Pattern des acides aminés anormal avee aug-
mentation de la glycine et diminution de la

tyrosine (24).

3. Le sang:
Valeurs normales de la tyrosine et de la phé-
nylalanine sériques (8).

Concentration anormale de la glyeine (24).

4. L'urine:

Diminution dans I'exerétion urinaire de la dopa-
mine totale et libre dans la forme post-encéphali-
tique (15 et 47).

Diminution de 1’exerétion urinaire de la dopa-
mine, moins évidente dans la forme idiopathi-
que (15), sauf en présence d’une akinésie avan-
cée (4).

Excrétion urinaire de l’acide homovanillique
normale (34), sauf en présence d’'une akinésie
avancée (5).

Excrétion urinaire normale de 1’adrénaline, de
la noradrénaline et de 1’acide vanylmandélique
(V.M.A.) (43).

Augmentation du métabolisme de la dopamine
vers 1’acide homovanillique (16).

Excrétion de l’acide 5-hydroxy-indole-acétique
diminuée (14) ou normale (46).
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Il ne fait done ancun doute que le métabolisme de
la dopamine est impliquée dans la pathogenése de
la maladie de Parkinson. Il faut cependant noter
que nous ne savons pas encore si le défaut métabo-
lique est généralisé ou confiné au cerveau (9). De
plus, il est encore impossible de préciser la cause de
la baisse en dopamine. Plusieurs travaux récents
de notre laboratoire semblent cependant indiguer
gu’il faut considérer un trouble généralisé qui va
méme jusqu’a se manifester par une baisse impor-
tante de 1’activité rénine plasmatique (12). Il y a
plusieurs années (14), nous avions démontré une
baisse du magnésium sanguin chez les patients par-
kinsoniens. Récemment, & la suite des travaux de
Asenjo et de son équipe, nous avons prouvé que les
réserves mobilisables en fer sont augmentées dans
la maladie de Parkinson (13). A la lumiére de ces
travaux, nous aimerions postuler que le déficit en
dopamine chez les patients parkinsoniens est le
résultat d 'un débalancement dans le contenu ionique
ou en métaux lourds. Les travaux sur le syndrome
extrapyramidal des mineurs de manganése et sur
la maladie de Wilson sont des exemples d’un méca-
nisme semblable. Nous rapporterons bientét cer-
tains résultats expérimentaux qui appuient cette

hypothese.

II. TRAITEMENT DE LA MALADIE DE PARKINSON

Jusqu’a tout récemment, le traitement de la mala-
die de Parkinson était limité a 'emploi des dérivés
synthétiques anticholinergiques ou antihistamini-
ques et a la chirurgie stéréotaxique. Depuis 1961,
cependant, 17utilisation de la T-DOPA, basée sur
les données expérimentales et cliniques énumérées
ci-haut, a complétement modifié le tableau. ILes
premiers essais, de 1961 a 1966, furent nombreusx.
Mais si leffet était incontestable, il était encore
non spectaculaire a cause du coit du médicament
et de la timidité des chercheurs. Ces premiers essais
sont analysés en détail dans deux travaux récents
de notre équipe (10 et 11). Depuis 1967, et les
publications de Cotzias (28), les doses orales de
L-DOPA sont beaucoup plus fortes et les résultats

plus probants.
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TABLEAU |

Résultats avee la L-DOPA dans la maladie de Parkinson

(80 patients, dose moyenne 4.3 g/jour, traitement
minimum : deuwr mois)

AMELIORATION FONCTION NELLE

TELLE QUE MESUREE S OURCENTAGE
ol v [ ostERE DR PourcENTAGE
ORJECTIVEMENT | DE CAS
: s | PATIENTS
(traitement minimum ; | AMBELIORES
2 mois) [
£ R . o 2 = -
80— 100 pour cent | 9 11,2
50 — T9 pour cent hd 67,5
20 — 49 pour cent | 9 11,2
00— 19 pour cent | 8 | 10,0

Nous avons nous-mémes traité 80 patients souf-
frant de Parkinson avec des doses de quatre a sept
grammes par jour de L-DOPA. Les résultats sont
illustrés au tableau T et dans le film présenté! ef
sont détaillés dans un article récent (11) auquel
nous référons le lecteur.

[1 faut mentionner que les résultats encoura-
geant depuis trois ans avee les hautes doses de
L-DOPA ne sont pas obtenus sans heurt. Dans les
premiers temps du traitement, nausées et vomisse-
ments sont un probléme et néeessitent un titrage
extrémement lent. Plus tard, I’hypotension orthosta-
tique, parfois symptomatique, cause des ennuis chez
plusieurs patients. Enfin, la majorité des parkin-
soniens éprouvent, lorsquune dose supramaximale
de DOPA est atteinte, des difficultés avee 1’appari-
tion dune vaste gamme de mouvements anormaux,
du type que nous observons dans le syndrome des
dyskinésies tardives post-phénothiazines. Tous ces
problémes font présentement le sujet de nombreu-
ses études clinigues et métaboliques dont le résuliat
sera rapporté ailleurs.

Nous aimerions conclure cette courte revue en
disant que nous sommes certains que 1’emploi de
la. L-DOPA en thérapeutique de la maladie de
Parkinson ouvre une ére nouvelle, Cependant, il
est aussi certain que bientét 1’addition d’adjuvants
(inhibiteurs de la dopa-décarboxylase périphérigue)
ou P'emploi d’analogues de la DOPA permettront

1. Lors du congrés, le 28 novembre 1969, un film illus-
trant les résultats avec la L-DOPA chez cing patients
fut présenté,
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un traitement plus facile, plus efficace et moins déli-

cat. La maladie de Parkinson est peut-étre 1’exem-

ple le plus frappant d’une entité pour laquelle des

études expérimentales ont econduits, en fait presque

trop logiquement, & une approche thérapeutique

rationnelle. I avenir dira si cette logigue était juste

ou accidentelle.
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LES ACCIDENTS EXTRAPYRAMIDAUX

Les manifestations extrapyramidales liées & 1'uti-
lisation des neuroleptiques sont bien connues et
bien décrites dans la littérature médicale; 1’exposé
qui suit porte surtout sur l'incidence, la présenta-
tion et les aspects de ces réactions extrapyramidales
telles que nous les rencontrons dans notre pratique,

Notre milieu de travail est un hdpital général de
500 lits. Les entités nosologiques sont des plus
diverses, s’étendant des névroses aux psychoses
aigués et chroniques, aux troubles caractériels et
aux troubles psychosomatiques.

L attitude thérapeutique n’est pas rigide ni for-
maliste. Si la psychothérapie demeure la ligne de
base, toutes les formules thérapeutiques susceptibles
d’aider les patients sont utilisées, en particulier les
moyens psychopharmacologiques.

Nous renconfrons nécessairement des troubles
extrapyramidaux avec les neuroleptiques. Nous
pouvons décrire trois situations ot nous rencontrons
ces troubles:

D’abord les incidents survenant chez des malades
n’appartenant pas au service de psychiatrie, et
pour lesquels nous sommes appelés en consultation,
Ces incidents, parfois spectaculaires, alarment le
praticien qui s’empresse de consulter le psychiatre
qui est percu comme habitué & manipuler ces
réactions. Voici quelques exemples:

Nous sommes demandés, un jour, a la clinique
externe; une jeune fille de 16 ans est couchée sur

* Travail présenté au Symposium sur le systéme extra-
pyramidal, tenu & I'Hoépital Saint-Michel-Archange, Qué-
bee, le 28 novembre 1969, sous les auspices de I’Associa-
tion de recherches psychopharmacologiques du Québec,

EN CURE EXTERNE *

Yves ROULEAU,

Service de meédecine (psychiatrie),
Hépital du Saint-Sacrement,
Québec.

la civiére, trés anxieuse, 1'2ntourage est affolé. On
parle de méningisme, de commotion cérébrale. Elle
présente un syndrome aigu qui a débuté quelques
heures auparavant i 1’école; il s’agit d’une crise
d’opisthotonos typique. IL'interrogation nous ap-
prend que, la veille, son médecin lui a preserit
Stélazine 2 mg avant les repas.

Un autre exemple: un jeune homme vient de
quitter la clinique externe médicale ot du Stélazine,
2 mg trois fois par jour, lui est preserit; il est ra-
mené d’'urgence de la traverse de Lévis ofi, dit-on,
il était en train de paralyser. Il présente des spas-
mes de torsion au niveau du cou et des spasmes au
niveau des muscles de la face et de la bouche: il
vient de prendre une premitre dose de 2 mg.
Autre exemple: un soir, nous sommes demandés
durgence par un accoucheur: il est aupres d’une
patiente en crise convulsive, dit-il, il n’y comprend
rien, la patiente est rigide, en hyperextension non
en convulsion: elle a pris une premiére dose de
Stémétil preserite pour des vomissements. Li’accou-
cheur demeure inerédule: il a fallu lui fournir
dans la nuit méme de la littérature pour lui montrer
la deseription de ces états. Il va sans dire que 1’en-
tourage immédiat de la malade est d’'une anxiété
folle, on craint les pires éventualités; & ce moment.
il faut traiter et la malade et 1’accoucheur et 1’en-
tourage.

Une autre urgence dramatique: le patient a
50 ans;: il a la langue sortie, avee sialorrhée; il est
saisi de erise de plicature du trone en rétroflexion :
depuis un jour, il prend Stélazine. 2 me trois fois

par jour; I’angoisse de la famille est & son comble.
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Une énumération exhaustive d’exemples de ce
genre pourrait étre faite. Voiei les observations

principales qui en découlent:

@) Les incidents et les accidents arrivent au

début de traitement.

b) 1l s’agit presque toujours de petites doses
preserites pour différents troubles fonction-

nels.

¢) Les patients, la plupart du temps, ne sont
pas avertis des effets secondaires possibles et
cette ignorance contribue & augmenter l’an-

goisse lors de la réaction.

d) L’ignorance totale des effets extrapyramidaux
de ces médicaments par de nombreux méde-
cins qui alors posent des diagnosties tres alar-

mants.

Deuxiéme situation oit nous rencontrons des acci-
dents: des patients qui sont dirigés directement en
psychiatrie par la famille ou le médecin de famille.
Ils se présentent avee une allure parkinsonienne,
figés, marchant a petits pas. Ils sont tous des ma-
lades traités avee des drogues neuroleptiques et
libérés d hopitaux psychiatriques, continuant régu-
lidrement & prendre la médication durant des mois;
les doses assez élevées ne sont pas ajustées. Ils pré-
sentent tous des signes dimprégnation médicamen-
teuse avancée, Pour diverses raisons, ces malades
ne retournent pas aux clinigues externes des hopi-
taux psychiatriques, ils se contentent de prendre
leur médication qu’ils recoivent par la poste. Cer-
tains sujets ont gardé des signes cliniques de rigi-

dité de facon chronique.

Troisieme situation: les patients traités dans le
service de psychiatrie avec des neuroleptiques. Iel
les réactions sont moins fortes parce qu’elles sont
prévenues et elles sont moins alarmantes parce
qu’elles sont prévues. C’est-a-dire que le personnel
est au courant, de méme que le patient et la famille
qui sont avertis des éventualités. Chez les patients
hospitalisés, la psychopharmacologie nous permet de

traiter de grands agités qui, il y a quelques années,

internés. Les symptomes

étaient inévitablement
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extrapyramidaux causés par la chlorpromazine, le
Majeptil et I'Halopéridol sont bien connus.

En pratique, les cliniciens prescrivent tres sou-
vent un antiparkinsonien en méme temps comme
préventif,

Nous avons remarqué chez quelques vieillards
traités pour excitation maniaque avee 1'aide de
Majeptil des séquelles chroniques se traduisant par
un mAchouillement et une protusion spasmodique
de la langue.

Derniérement, chez les patients du service exter-
ne, nous nous sommes intéressés surtout a la mani-
pulation du Moditen intramuseulaire a action retar-
dée. Tout d’abord nous avons recu, d’urgence, de
jeunes adolescents en crise oculogyre, en spasmes
de torsion ou en erise de torticolis, accompagnés de
parents affolés. Ils avaient recu. quelques heures
auparavant, une injection intramusculaire de Modi-
ten & action retardée, de leur médecin de famille
demandé pour une erise d’anxiété.

Quant i nous, nous 1’avons utilisé chez des schizo-
phrénes chroniques paranoides, hallueinés, inter-
prétants. Indépendamment des résultats cliniques,
nous avons observé les complications extrapyrami-
dales suivantes:

D’abord, énormément d’impatience motrice et
d'acathisie chez plus de la moitié des patients.

Des attitudes figées, ralenties sans étre typique-
ment parkinsoniennes et, chez les sujets dépassant
55 ans, des syndromes séveéres: incapacité d’ouvrir
la bouche durant plusieurs jours, incapacité de se
nourrir, un état spasmodique des muscles de la mas-
tication, un facies figé et immobile.

Un état de soudure des bras et des épaules, le
patient ayant la plus grande diffieulté a se vetir;
ceel a duré plusieurs semaines.

Un état de rigidité du cou, une vraie ankylose,
le patient parvenant & peine & tourner la téte; il
devait se tourner tout dun bloe.

Dans trois eas, chez des femmes de plus de 60 ans,
la rémission totale de ces symptomes a pris au dela
de deux mois. Dans un des cas, nous avons meme
failli avoir une poursuite judiciaire; l’entourage,

le médecin de famille nécessairement, devant la
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chronicité de 1'état se sont engagés dans des pro-
cédures; heureusement, au bout de trois mois, les
symptomes se sont amendés progressivement.
Aussi nous conseillons la plus grande prudence
avee cette médication chez les gens d’un certain
age. Nous eroyons que la manipulation de ces dro-
gues en clinique ouverte demande beaucoup plus
d’attention de la part du médecin qui doit rensei-
gner le patient et la famille sur les complications
possibles, évidemment sans les alarmer: en milieu
fermé ces réactions créent moins d’angoisse que
dans la cure libre. Les réactions importantes se
manifestent aussi du ¢6té de la famille qui néces-

sairement devient excessivement anxieuse, ayant
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['impression que le patient est plus malade qu’aupa-
ravant; on appelle souvent un autre docteur qui
arrive sur les lieux en disant de laisser ces remédes.
qu’on est en train de vous empoisonner ou de vous
rendre malade ou des choses semblables.
Cependant, dans 1'ensemble, les réactions extra-
pyramidales des différentes drogues neuroleptiques
ne créent pas un probléme majeur dans un service
d’hopital général. Comme nous 1’avons mentionné
plus haut, 1'habileté du clinicien & se servir de ces
drogues, la coopération du personnel qui est au
courant des réactions et la famille qui est bien mise
au courant permettent de poursuivre un traitement

sans trop de complications.




A SURVEY OF EXTRAPYRAMIDAL MANIFESTATIONS
IN THE INPATIENT POPULATION OF A PSYCHIATRIC HOSPITAL *'

In a survey of extrapyramidal signs (EPS) in
the After Care Clinic population of the Douglas
Hospital (4) it was found that 21 per cent of the
population examined presented one or another form
of this syndrome. A similar incidence of EPS has
been reported by Ayd (1) and Denham (3).

[t has been sugegested that the frequency of
oceurrence of EPS is related to the cumulative and
to the daily drug dosage, as well as to the length
of phenothiazine administration (5, 6 and 11).
Furthermore, factors like age and sex have been
found to be significantly related to the occurrence
of EPS (1, 7 and 9).

Objectives of the study:

The aim of this study was to establish the inei-
dence of drug-induced extrapyramidal signs (EPS)
in the inpatient population of the Douglas Hospital
(for the treatment of acute and chronic psychiatric
disorders), with speeial reference to the relation-
ship between EPS and age, sex, diagnosis, length

of hospitalization and treatment.

Assessment procedures:

For this purpose, 350 inpatients between 15 and

G4 vears of age, were examined and scored on a

* Paper presented at a Symposium of the Quebec
Psychopharmaecological Association on the Extrapyrami-
dal System, held at Hopital Saint-Michel-Archange, Que-
bec, November 28, 1969.

1. This study was partially supported by ECDEU
Grant MH-05202-08, Department of Health, Eduecation
and Welfare, Public Health Service, Washington, D.C.
and by a special grant from the Food and Drug Direct-
orate, Ottawa, Ontario.

2. Douglas Hospital, G875 LaSalle Blvd.,, Verdun,
Quebec.
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modified version of Simpson’s EPS scale (10),
from O to 4, with 0 referring to the absence and
i the maximal intensity of the manifestations (Ta-
ble I). At the same time, these patients were also
examined for the presence and absence of bucco-
oral involuntary movements (BOS), a special type
of late and often irreversible extrapyramidal mani-
festation. In addition to this, choreoathetoid move-

ments and akathisia were noted.

A. DESCRIPTION OF THE EXPERIMENTAL

POPULATION

1. Sex and age distribution:

A total of 350 patients (23.7 per cent of the
entire hospital population) (168 males, 48 per cent,
and 182 females, 52 per cent) with a mean age of
41.2 years (males 37.9 and females 43.3), median
age of 41.6 years (males 38.7 and females 44.8),
and age range of 18 to 64 years (males 18 to 64

and females 19 to 62), were randomly selected on

TaBLE I

Extrapyramidal symptom rating scale

IrEM | Score (0 to 4)
1. Tremors 0 : absence
2. Facial expressions 1: mild
3. Neck rigidity 2 : moderate
4. (Glabellar tap 3. severe
5. Leg pendulousness | 4 : very severe
6. Arm drop |
7. Shoulder shaking
8. Elbow movements
9. Wrist movements
10, Gait
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E I

Diagnostic distribution of the exrperimental population

ToTAL TorAL

NUMBER

DIAGNOSTIC CATEGORIES

Schizophrenic reaction ... 234 66.8
Mental retardation 27 | 7.7
Neurotic reaction 26 7.4
Manic-depressive reaction 19 5.4
Chronie alcoholism and

toxic states . ... 18 Yl
Pathological personality 15 1.2
Chronic brain syndrome

and epilepsy 11 3.1

the basis of the hospital records, and were examined

for the presence and absence of EPS.

2. Diagnostic distribution:

The diagnostic distribution of the population
under study is presented in Table II. As seen on
this table, almost precisely two thirds of the popula-
tion (66.8 per cent) consisted of ‘‘schizophrenic’’
patients.

[t was noted that there was a preponderance of
male patients among those with pathological per-
sonality (73.3 per cent) and of female patients

among those with neurotie reaction (76.9 per cent).

3. Distribution according to length

of hospitalization :

The total duration of hospitalization for each
patient was calculated by adding together the num-
ber of months the patient was hospitalized on each
admission (Table ITI).

As can be seen, precisely half of the patients
(49.1 per cent) were hospitalized for less than
three years; another 25.4 per cent is between three
to ten years; and only 18.8 per cent were hospital-
ized over fifteen years. There did not seem to be
a significant difference in the distribution according

to sex or length of hospitalization in the three most

PERCENTAGIE

MavLEs FEMALES

ToTAL ToTAL

PERCENTAGE i PERCENTAGE
NUMBER |

NUMBER

113 48.3 121 1.7

| 15 55.5 12 | 444
G 23.08 20 76.9

8 421 | 11 57.8

| |

10 55.5 8 44.4

11 73.3 4 | 266

5 45.4 6 54.4

popular diagnostic groups. The same trends have
been noted in both sexes, exeept in the range of
one to three years of hospitalization in which only
19.1 per cent of the enfire male population falls,
as against 32.4 per cent of the entire female popula-
tion. It was noted, however, that a total of 66 schi-
zophrenie patients (27 per cent of the schizophrenic
group) were hospitalized for a period of more than
ten while

years 13 mental retardation patients

(48 per cent of the mentally retarded group) and
two patients with neurotic reaction (

7.7 per cent
of neurotic reaction group) were hospitalized for

more than ten years.

TasLe I1I

Duwration of hospitalization in the experimental
population

DURATION OF NUMBER PERCENTAGE

HOSPITALIZATION OF PATIENTS OF TOTAL
1— 5 months 39 111
6—11 months 42 12.0
1— 3 years 91 26.0
3— 5 years 35 10.0
5—10 wyears 54 15.4
10 —15 years 23 6.6
15— 20 years 27 ol {
20 — 25 years 13 3.7
25 wears and over 26 7.4
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We were interested in knowing whether the dura-
tion of hospitalization was in most instances pro-
portional to length of illness. Length of illness was
estimated from information in patients’ case his-
tories. It was noted that in 283 cases (80 per cent),
the date of first admission to hospital coincided with
first noted signs of illness within a period of one
month. This finding is important because the date
of first hospitalization is usually assumed to be
coineident with the initiation of drug therapy. We
can thus assume this to be the case for the majority
of our patients.

In the remaining 67 patients (20 per cent) the
onset of illness antedated the admission. Of these
67, in 53 patients the illness had been present for
more than one year before their first hospitalization.
Of these, 36 were diagnosed as schizophrenic re-
action, two as mental retardation, three as neurotic
depression, one as manic-depressive psychosis, three
as pathological personalities, four as chronic brain
syndrome and four as chronie aleoholism and foxie

state.

4, Distribution according

to phenothiazine dose level:

The average dose of phenothiazines administered
was caleulated as follows: two or three samples,
respectively, were obtained from the patient’s case
history :

1) The medication (in total mg/day which the
patient was receiving for one month after the first

admission to the hospital.

2) The medication which was preseribed on last

discharge from hospital in case of re-admission.

3) The medication the patient was receiving at
the time of the neurological examination for this
study.

When several different phenothiazines were ad-
ministered, the dosage was reduced to a common de-
nominator according to equivalent ratios deseribed
by Ban (2). The second step was to group these
equivalent ratios according to dosage level, which
was deseribed as being low: 0 to 200 mg of chlor-
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promazine equivalent per day; medium: 200 to
300 mg;

g; or high: 800 mg and more.

All patients (350) included in this study were
receiving phenothiazine medication: 210 (60 per
cent) in medium, 101 (28.8 per cent) in low and
39 (11.2 per cent) in high doses.

It was noted that in the first three most populated
diagnostic categories, the majority of the patients
were on doses falline within the medium range.
However, among the schizophrenic and chronic
brain syndrome patients, a significant portion (14.1
per ecent and 18.1 per cent respectively) was receiv-
ing high doses of medication, although one should
bear in mind that there were only a small number
of patients (11) in the chronie brain syndrome
category. Among the neurotic depressive, patho-
logical personality and chronic aleoholism group,

no patient received high phenothiazine dosages.

5. Other medications:

A total of 80 patients (22.8 per cent) were on
antidepressant drugs. Comparison of the different
diagnostic categories shows that 18 per cent of the
schizophrenic eroup, 53 per cent of the maniec-
depressive eroup and 44 per cent of the neurotic
reaction group were on antidepressant medication.
Schizophrenic patients tend to receive low daily
dosages, 25 to 75 mg/day amitriptyline or imipra-
mine, whereas manie-depressive and psychoneurotic
patients most frequently receive medium dosages,
75 to 200 mg/day amitriptyline or imipramine, of
these medications. Of the 80 patients, 12 (15 per
cent) received low dosages, 52 (65 per cent) medium
dosages, and 16 (20 per cent) high daily dosages,
200 mg/day or more amitriptyline or imipramine,
of the antidepressant drugs.

Of the 350 patients receiving neuroleptics, 179
(51.1 per cent) had received anti-parkinsonism
drugs at some time during treatment. Sixty-six per
cent of the patients on high levels of medication
and 60.9 per cent patients on medinm levels received
anti-parkinsonian medication. Only 24.7 per cent
of those on low dosages were on some form of anti-

parkinsonism drugs.




912 H.E. LEHMANN, T.A.

B. rEsULTS

1. Sex distribution:

Of the 350 patients, 277 (79.1 per cent) pre-
sented EPS, Of these, 126 (45.4 per cent) were
males and 151 (54.6 per cent) were females (Ta-
ble IV).

bucco-oral dyskinesia (with or without parkinson-

On inspection of the data, it appears that

ism) and akathisia tend to be more common among
female patients — furthermore, the inecidence of
these manifestations tends to increase with age in
female patients — whereas parkinsonism symptoms

seem to be evenly represented in both sexes.
2. Age distribution:

Table V gives the median ages for patients with
EPS as contrasted with those of the total group
and also the median age for the schizophrenic
and manic-depressive group. Among the manie-
depressive group, the median age of patients who
manifested EPS exceeds that of the median age of
the total manic-depressive eroup, but in the schizo-
phrenic group the median age of the total schizo-
phrenie group exceeds that of the EPS patients in

the schizophrenic group.
3. Distribution according to diagnosis:

When each diagnostic egroup is described as a
percentage of the total number of patients with
EPS (277) and compared with the percentage

which this diagnostic eroup represents in the total

TasLe IV

Relationship between sex and KPS

ToTAL MALES FEMALES

Parkinsonism

alones - T 235 113 122
Parkinsonism with |

bucco-oral |

syndrome N 20 [ i | 14
Buecco-oral I

syndrome alone .. 3 1 | 2
Akathisia .| 19 6 i 13
Total 277 126 | 151

Laval Médical
Vol. 41 -Sept. 1970

BAN and B.M. SAXENA

sample, there are no demonstrable differences (Ta-
ble VI). The greatest difference, less than 1.3 per
cent, is seen in neurotic reaction and pathological
personality groups respectively. It is therefore un-
likely that the underlying disease process per se

contributes to the appearance of EPS.

4. Dustribution according to duration

of hospitalization :

The duration of hospitalization has been com-
pared for the total population showing extra-
pyramidal signs and the subgroup of 23 patients
with bucco-oral dyskinesia.

A total of 172 (49.1 per cent) of the entire pop-
ulation was hospitalized for less than three years.
Of these, 129 patients manifested extrapyramidal
signs, but only three patients showed bucco-oral
dyskinesia. Eighty-seven per cent of the patients
who manifested bucco-oral dyskinesia were hos-
pitalized for more than three years. As noted
before, the median ages of the two latter groups
of patients are greater than those in the general

sample.

5. Distribution according to level of

phenothiazine medication :

Table VII compares the patients with EPS and

the subgroup presenting bucco-oral syndrome with

TABLE V

Median age in total population and in the patients
with EPS, in the schizophrenic and in the
manic-depressive subgroups

MEDIAN AGE (YEARS)

MALES FEMALES
Total population | 38.7 | 44.8
EPS patienfss oi oo s e 37.2 45.2
) i =
Schizophrenic reactions : |
Total population ! 44.5 45.3
DRAST TR S e 36.2 | 37.6
Muanic-depressive psychosis : |
Total population .. . | 45.2 45.¢
EPS patients i 556.1 55.2
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those in the total population. The data show that
the majority of patients who show EPS and bucco-
oral syndrome were on medium dosages of pheno-

thiazine medications.

G. Relationship between age and

medication level :

The patients over thirty-five years of age were
mostly receiving medium or low dosages of medica-
tion, only a very small percentage were on high
dosage. An important finding is that older patients
in the total population were less frequently put
on high dosage, but more frequently developed EPS
than younger patients.

The incidence of bueco-oral dyskinesia seems to

TABLE
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be greater with medium and low dosages of the
medication, though the difference in the three dosage

levels is not statistically significant.

Relationship between length of hospitalization,
average datly doses and total cumulative doses
of medication in total population and in

patients with EPS:

The approximate total amount of ¢hlorpromazine
or equivalent, which cach patient received since
the beginning of treatment, was caleculated. This
was done by multiplying the average daily dose by
the number of days (30 days in one month, and
360 days considered to be one year) the patient

presumably had taken his medication. For patients

VI

Percentage of the patients with EPS in the various diagnostic groups

- . sl PERCENTAGE PERCENTAGE i TOTAL POPULATION AND
DraGNoSIS NUMBER oF EPS oF ' OF TOTAL EPS roPULATION

EATIHNES ToTAL EPS | rorvLATION PERCENTAGE DIFFERENCE
Schizophrenic reaction ... [ 186 67.1 66.8 0.3
Mental retardation ...............| 23 8.3 7.7 i 0.6
Neurotic reaction ... . 24 8.7 | 7.4 ' 1.3
Manic depressive reaction ... ... 13 4.7 I 5.4 . 0.7
Chronic alcoholism and toxic states 13 4.7 ‘ 5.1 | 0.4
Pathological personality ... 8 2.9 4.2 | 1.3
Chronic brain syndrome ... ... 10 I 3.6 ‘ 3.1 0.5

277 !

Tasre VII

Relationship between level of phenothiazine medications and EPS

PATIENTS IN PATIENTS WITH ‘ PATIENTS WITH
TOTAL POPULATION EPS BOS
DOSAGE == I S —
|
LEVEL | Percentage of | Percentage of
| the total popu-  Fercentage of the total popu- Fercentage of
Number Percentage Number lation at this the total popu- |  Number Tation. at this the total popu-
dosage level lation with EPS dosage level  lation with BOS
ST b — | e ! i —
1 11 11 | ‘ v v
FOW st 101 | 28.8 81 80.1 29.2 9 8.9 39.1
Medium ... 210 60.0 164 78.1 59.2 13 | 6.19 56.5
High . 39 11.1 32 | 8§21 11.5 1 | 2.5 4.3
— — f_ — 1 —_——— —_—e
350 277 ‘ 23 |
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who had been ill longer than ten years, the cumula-
tive dose was calculated as being a funetion of ten
years medication, the underlying assumption being
that the phenothiazines were first widely used
approximately ten years ago.

The resultant values were plotted against dura-
tion of hospitalization. These figures fell into four
groups representing the following different pos-
sibilities:

1) Patients with small cumulative drug dosage
(i.e. 5,000 mg to 100,000 mg) and with short dura-
tion of hospitalization (i.c. under three years).

2) Patients with small cumulative drug dosage
and with long duration of hospitalization (i.e. over
three years).

3) Patients with large cumulative drug dosage
(i.e. 100,000 mg to 10,000,000 mg) and with short
duration of hospitalization,

4) Patients with large cumulative drug dosage
and with long duration of hospitalization.

Table VIII shows the inter-relationship between
the three variables under consideration, in terms of
the number of patients in each of the categories,
and the percentage of patients who developed EPS

and/or bucco-oral syndrome.
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We drew the following conclusions from these
data:

a) A large cumulative dose with long hospitaliza-
tion was most conducive to the development of EPS
and BOS.

b) A large cumulative dose, irrespective of the
length of hospitalization, is more conducive to the
development of both manifestations than a small
cumulative dose.

¢) There is a relatively high incidence of BOS
with a small cumulative dose with long hospitali-
zation.

In an attempt to define the problem further, we
divided the same data aceording to Table IX and X.

As seen in these tables the drug dosage, par-
ticularly as a cumulative factor, is most consistently
conducive to the production of EPS (Table X, right
hand side) and of BOS. When the cumulative drug
factor is disregarded per se, as in Table IX| it is
evident that a long period of hospitalization with
a variation in the cumulative dose is also conduecive
to such type of manifestation. In brief, a large
cumulative dosage, reached over a long duration of
hospitalization is most consistently operative in the
production of EPS and BOS.

Tapre VIII

Relationship of EPS and BOS and average daily dose of phenothiazines,

cumulative dose of

phenothiazines and length of hospilalization

COMBINED CUMULATIVE |

AVERAGE DAILY DOSAGE

Hicu

DOSE AND LENGTH Low MEDIUM
OF HOSPITALIZATION o : S | F— B = ——
No. % EPS % BOS | No. % EPS % BOS | No. o BEPS % BOS
|

Small cumulative dose | I

with short hospitaliza-| |

Tiom 1 e 50 73.2 2.4 | 40 70 oRi (&% 0 0
Small cumulative dose

with long hospitaliza- |

EI TSI M et 13 76.9 20.0 3 100 |0 0 0
Large cumulative dose |

with short hospitaliza- l

LEO ISR R |l 100 25.0 55 76.3 4.7 | 19 73.6 0
Large cumulative dose |

with long hospitaliza-

tion 28 92.8 19.2 | 112 81.2 12.1 | 20 90.0 5.5
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8. Relationship between EPS, electro-convulsive
therapy (ECT) and insulin coma
therapy (ICT):

Sixty-six patients (18.8 per cent) of the total
sample had one or both of these treatments during
their hospitalization.

Of 277 patients with EPS, 52 (14.8 per cent of
the total population or 18.7 per eent of the EPS
population) had received either ECT or ICT,
or both.

Of the 23 patients with bucco-oral dyskinesia,
seven (2 per cent of total population, 2.5 per cent
of total EPS population and 30.4 per cent of BOS
population) had had one or both of the treatments
at one time or another during their hospitalization.
Thus. there seems to be a relationship between BOS,
and the history of having received any of these

two treatments.

CON CLUSIONS

The incidence of drug-induced EPS in relation

to ace, sex. diagnosis, hospitalization and treat-
t 1 t, t=] ?

A SURVEY OF EXTRAPYRAMIDAL MANIFESTATIONS

915

ment was studied in 350 inpatients of the Douglas
Hospital :

1) 79.1 per cent of the population studied (277
patients) presented EPS.

2) 6.5 per cent of the fotal sample (23 patients)
showed BOS.

3) Drug dosage as a cumulative factor was most
conducive to the production of EPS, including the

buceo-oral syndrome.

4) A large cumulative dose over a long duration
of hospitalization is most consistently operating in
the production of EPS and BOS.

5) Older patients receiving high dosages of neu-
roleptics developed EPS more frequently than
younger patients. Occurrence of EPS and BOS
tends to inerease above 45 years of age in both
sexes.

6) BOS or akathisia tends to occur more fre-
quently among female patients.

7) It seems unlikely that the underlying disease

process per se contributes to the appearance of EPS.

TasLE IX

Relationship between average daily dose of phenothiazines, length of hospitalization, EPS and BOS

SHORT HOSPITALIZATION ‘ LoXG HOSPITALIZATION
AVERAGE DAILY DOSE == i gl
No. of % % | No.of % %
patients EPS BOS |patients EPS BOS
| Eiy ol i s e, o BTl | 60 75.0 44 | 41 87.8 19.4
]
Mediumy o e e | 95 73.6 2.1 115 81.7 LT
L B e e e, 19 73.6 0 20 90.0 5.0
TasLE X

Relationships between average daily dose of phenothiazines, cumulative dose of phenothiazines, EPS and BOS

SMALL CUMULATIVE DOSE LARGE CUMULATIVE DOSE

AVERAGE DAILY DOSE |
No. of %o % | No.of %o %
patients EPS BOS |patients EPS BOS
=
T O ot AL L S O e eS| 69 73.9 5.8 32 93.7 20.0
VI N TE e s e SR ian oo i s 43 72.0 0 167 79.6 2
Highs e e 0 0 0 39 821 3.1




916

H.E. LEHMANN, T.A.

8) There appears to be a relationship between

BOS and a history of having received either insulin

coma or electro-convulsive therapy.
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EFFETS DE LA THIOPROPERAZINE SUR LE METABOLISME DE LA DOPAMINE
ET DE LA NORADRENALINE CHEZ LE SCHIZOPHRENE CHRONIQUE *

INTRODU CTION
Au cours des derniéres décennies, 'emploi des
médicaments psychotropes dans le traitement des
affections psychiatriques a augmenté & un rythme

K3

accéléré, La plupart de ces agents pharmacolo-
giques sont des dérivés phénothiaziniques et sont
impligués dans la production de symptomes extra-
pyramidaux du type hyperkinétique ou hypokinéti-
que. Plusieurs hypotheéses ont été émises (2, 4, 9
et 13) pour tenter de trouver une cause a ces effets
extrapyramidaux qui accompagnent le traitement
aux phénothiazines. De plus, l'interaction entre
'effet thérapeutique d’un neuroleptique et 'appa-
rition d’effets extrapyramidaux n'est pas établie et
demeunre obseure.

D’autre part, dans le systéme nerveux central,
on reconnait a la dopamine un role de médiateur
chimique. Cette affirmation est basée sur 1'étude
de la distribution de cette amine dans le cerveau
a l'aide de dosages biochimiques (6, 8 et 18), sur
les résultats obtenus au moyen de techniques histo-
chimiques par fluorescence (1 et 8) et sur les modi-
fications histochimiques postlésionnelles le long de
la vole nigro-striée de la concentration en dopa-
mine (5, 15, 16, 17 et 23). En fait, on sait depuis
les travaux de ces auteurs, que la dopamine se loca-

lise de facon préférentielle au niveau des ganglions

# Travail présenté au Symposium sur le systéeme
extrapyramidal, tenu par 1’Association de recherches
psyvchopharmacologiques du Québec, 4 1I'Hdépital Saint-
Michel-Archange, Québec, le 28 novembre 1969.

1. Département de pharmacologie, Faculté de médeci-
ne, Université de Montréal, Montréal.

2. Institut de recherches psychiatriques, Hopital Saint-
Charles, Joliette.

V.-C. PANISSET,' J.-M. ALBERT,? L.-P. ROCHELEAU,?
G. DHAITI? et L. TETREAULT?

de la base et qu’elle est libérée de ces sites de
storage par la réserpine, substance connue pour son
habilité & provoquer un syndrome extrapyramidal
du type parkinsonien et dont les propriétés théra-
peutiques dans certains syndromes psyehiatriques
sont admises.

Dans la maladie de Parkinson, une perturbation
du métabolisme de la dopamine cérébrale est aussi
notée. De plus, la [-dopa antagonise 1'effet central
de la réserpine (8, 10 et 20) et cet antagonisme
coineide avee une accumulation de dopamine céré-
brale (6, 11, 12 et 21). L’utilisation de cette subs-
tance en clinique, chez le parkinsonien, est mis de
I'avant par Barbeau et d’autres auteurs.

A la lumiére de ces résultats, et du fait que cer-
tains dérivés des phénothiazines et des butyrophé-
nones produisent un syndrome extrapyramidal, nous
avons done entrepris chez 1’homme, diagnostiqué
schizophréne, 1'étude de 1'une de ces phénothia-

zines: la thiopropérazine.

METHODES

Pour la réalisation de cette étude, nous avons
choisi 26 malades de sexe féminin hospitalisées pour
schizophrénie chronique depuis plus de cing ans et
dgées de moins de 55 ans. Les malades furent ré-
parties en deux groupes de 13 malades chacun afin
de permettre au personnel d’exercer une obser-
vation plus adéquate. Les sujets de 1’expérience
furent traités dans la méme salle et soumis & une
didte econtrolée. Elles devaient présenter un examen

neurologique et un électrocéphalogramme normal.
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De plus, ces patientes ne devaient présenter aucune
pathologie physique organique. Ne pouvaient étre
acceptées dans 1’expérience les malades ayant recu
de la thiopropérazine dans les soixante jours précé-
dant 1’expérience. La thiopropérazine était présen-
tée sous forme de comprimés dosés & 5 mg. La
période de traitement & la thiopropérazine fut
précédée d’une phase de sevrage de trente jours
durant laquelle les sujets de l’expérience ne recu-
rent aucune médication. A la fin de cette période
d’épuration médicamenteuse, il fut pratiqué pour
chacune des malades :

1. Une évaluation psychiatrique selon 1’Inpatient
Multidimensional Psychiatric Scale (IMPS) (14) ;

2. Un examen neurologique quantifié au moyen
de 1’échelle de bilan extrapyramidal (BEP) (7);

3. Une collection des urines des 24 heures pour
le dosage de la noradrénaline, de la dopamine et de
I’acide homovanillique ;

4. Une ponction lombaire afin de pouvoir déter-
miner le taux de 1’acide homovanillique dans le
liguide céphalo-rachidien.

Toutes ces mesures furent répétées au douziéme
et au seizieme jour de 1’expérience, sauf le dosage
de 1’acide homovanillique dans le liquide eéphalo-
rachidien qui ne le fut qu’au seiziéme jour de 1’ex-
périence.

La thiopropérazine était administrée & la dose
de 5 mg la premiére journée et ensuite il v eut
progression de la dose de 5 mg & tous les deux jours
Jusqu’au douziéme jour otl, jusqu’a la fin de lex-
périence, les malades recurent 30 mg par jour.
Durant toute la durée de I’expérience, les malades
ne recevaient aucune autre médication. Cependant,
si une ou plusieurs malades présentaient des trou-
bles extrapyramidaux intenses, un antiparkinson-
nien de type anticholinergique, la proeyelidine 4 la
dose de 500 mg par voie intramusculaire, pouvait
étre prescrit par le psychiatre sauf aux onziéme et
douzieme jours ainsi qu’aux quinziéme et seizidme
Jours de l’expérience. Par contre, si les onziéme,
douzieme, quinziéme et seiziéme jours de I’expé-
rience devaient survenir des dystonies ou des dys-
kinésies, le méprobamate i la dose de 800 mg pou-
vait étre utilisé comme relaxant musculaire. (Tel

V.-C. PANISSET et al.
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ne fut pas le cas ni pour l’antiparkinsonien, ni
pour le méprobamate).

Les dosages de la dopamine et de la noradrénaline
ont été faits selon la méthode de Sourkes et Murphy
(22) et ceux de 1’acide homovanillique selon celle
de Sato (19). Le taux de créatinine urinaire fut
déterminé au moyen de la réaction de Jaffé. Le
dosage de 1’acide homovanillique du liquide céphalo-
rachidien fut fait par fluorescence selon la tech-
nique décrite par Asheroft, Crawford, Dow et
Gulberg (3).

RESULTATS
@) EVOLUTION CHRONOLOGIQUE :

Li’étude chronologique de l’influence de la thio-
propérazine sur les différents parameétres mesurés
au cours de cette expérience a permis de faire les
constatations suivantes:

1. Le traitement & la thiopropérazine améliore
le comportement du schizophréne chronique. Cette
amélioration mesurée au moyen de 1’échelle IMPS
est statistiquement significative (p < 0,10) (ta-
bleau I),

TABLEAU T

Effet de la thioproperazine sur Udvaluation I.M.P.S.
(Inpatient multidimentional psychiatric scale)

! MOYENNE 7
Jour (cote totale) F p
0 94,2692
6 102,8461
12 80,5384 |
— — — | e
16 82,5
0 versus 6 | 1,7648 n.s.
2: | | =
6 versus 12 | | 11,9389 | <001
12 versus 16 | | 0,0923 | n.S.
e == PUe Bl S e
0 versus 16 | 3,3231 | < 0,10

* Analyse de variance a deux dimensions :
est pris comme son propre témoin.

le sujet
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2. Le traitement & la thiopropérazine produit
[’apparition de nombreux troubles extrapyrami-
daux. I apparition de ces symptéomes mesurés aun
moyen de 1’échelle BEP est hautement significative
(p < 0,001) (tableau II).

3. Le traitement a la thiopropérazine augmente
’excrétion urinaire de la noradrénaline (p < 0,10),
de la dopamine (p < 0,01) et de I’acide homovanil-
lique (p < 0,01). L’augmentation de la concentra-
tion de ces trois substances dans 1'urine pour les
seize jours de l'expérience s’est révélée significa-
tive (tableaux III, IV et V).

4. Le traitement a la thiopropérazine provoque
les variations de l'acide homovanillique dans le
liquide eéphalo-rachidien. Ces variations sont fai-
bles et ne sont pas statistiquement significatives
(tableau VI).

b) CORRELATIONS :

L’étude des corrélations entre les différents para-
métres étudiés permet les observations suivantes,

résumées dans le tableau VII:

TarLEAU IT

Effet de la thiopropérazine sur Uévaluation du
bilan extrapyramidal (B.E.P.)

EFFETS DE LA THIOPROPERAZINE
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1. Des corrélations positives existent entre 1’échel-
le BEP et la noradrénaline urinairve (p < 0,001) ;
entre 1’échelle BEP et 1'acide homovanillique uri-
naire (p < 0,02), de méme qu’entre la noradréna-
line urinaire et 1’acide homovanillique urinaire
(p < 0,001).

TasLEsau IIT
Effet de la thiopropérazine sur Uexerdétion
urinaire de la noradrénaline

[
| MOYENNE ‘

Jour (ne/g | 1% D
eréatinine) ‘
— — | | = e .
0 57,9746 |
L. | — .
12 ‘ 64,1442 |
16 78,7176
0 versus 12 | 0,6052 n.s.

12 versus 16 | 2,8188 < 0,10

5,7108 <010

> |
0 versus 16

# Analyse de variance a4 deux dimensions :
est pris comme son propre témoin.

le sujet

TapLEsU IV

3 MoOYENNE [ s Effet de la thiopropérazine sur Uerxcrétion
Jour | (cote totale) F p wurinaire de la dopamine
== = Taobt|o8 = — T .
0 1,7692 | MOYENNE |
== — — Jour (ng/g) | e D
6 | 5,6153 créatinine |
12 7,000 0 | 254,4946
e (L . i = = 0 [ e |
16 | 8,4230 12 ‘ 277,6134 !
0 versus 6 | 21,2384 < 0,01 16 | 344,28449 l
| | |
= == I = —— —1 -
6 versus 12 | 2,7524 ‘ < 0,10 0 versus 12 0,7093 | n.s.
= ol [ :
12 versus 16 l 2,9075 | < 0,10 12 versus 16 ‘ [ 5,8992 ‘ < 0,10
T i — I 2 Tl S| S _:__ B ol -
0 versus 16 63,5645 < 0,001 0 versus 16 I 10,6998 < 0,01

* Analyse de variance a4 deux dimensions :
est pris comme son propre témoin.

le sujet

# Analyse de variance a4 deux dimensions :
est pris comme son propre témoin.

le sujet
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TaBLEAU V 2. Dans cette expérience, aucune corrélation n'a
) ) AT y | pu étre démontrée entre 1’amélioration clinique du
Effet de lu thiopropcrazine sur Uercreétion 9 ; ) dh
dringire de Tacide homovanillique malade telle que mesurée au IMPS et 1'exerétion
ORI 3 urinaire de la noradrénaline, de la dopamine et de
MOYENNE 'acide homovanillique.
JOUR (ng/g) F* D
créatinine 3 =
TasrLeau VI
0 2820,5229 Effet de la thioprapérazine sur le taux d'acide
. - il s fLIE homovanillique dans le liquide céphalo-rachidien
12 43149930 ————————— e —— e
e — ) MOYENNE )
16 3952,3356 ot (mpg/ml) g D
0 versus 12 13,1971 < 0,001 0 64,7227
== 1l 0,868 1.8,
12 versus 16 1,4551 .8. 16 76,7181
0 versus 16 5,8879 < 0,01

* Analyse de variance a deux dimensions : le sujet
est pris comme son propre témoin.

TaBLEATU VII

Tableaw des corrélations

entre les donndes recueillies

X oy T t p
B.E.P. NA 0,6410 4,0909 < 0,001
B.E.P. HVA [ 0,4800 2,6804 < 0,02
B.E.P. DM 0,2166 1,0868 1.8,
B.E.P. LM.P.S | 0,3842 2,0386 < 0,10

NA DM 0,3759 1,9872 < 0,10

NA HVA 0,7400 5,397 < 0,001
HVA DM 0,2800 1,4288 n.s
ILM.P.S. DM 0,1330 0,6573 1.5,

ILM.P.S. NA 0,1949 0,9734 1.8
I.M.P.S. HVA 0,0400 0,1961 n.8
B.E.P. : bilan extrapyramidal
DM : dopamine
HVA : acide homovanillique
ILM.P.S. : inpatient multidimensional psychiatric scale
NA : noradrénaline




Médical

Laval
Vol. 41-Sept. 1970

3. De méme, il nous a été impossible de démon-
trer qu'il existait une corrélation significative entre
|’exerétion urinaire de la dopamine et de 1'acide
homovanillique, de méme qu’entre le bilan extra-
pyramidal et 1'exerétion de la dopamine.

4. Une faible corrélation existe entre 1'exerétion
urinaire de la dopamine et celle de la noradrénaline,
de méme qu’entre les deux mesures cliniques, le
BEP et I'IMPS (p < 0,10).

RESUME ET CONCLUSION

Dans ce travail fut étudié 1'effet de la dose théra-
peutique de thiopropérazine sur le comportement
et ’apparition de troubles extrapyramidaux chez le
schizophréne chronique, ainsi que les effets de ce
traitement sur 'excrétion urinaire de la noradréna-
line, de la dopamine et de 1’acide homovanillique.
On a tenté de vérifier si les concentrations de
’acide homovanillique dans le liquide céphalo-
rachidien du schizophréne chronique étaient modi-
fiées par un traitement & la thiopropérazine. Enfin,
des corrélations ont été recherchées entre les effets
de la thiopropérazine sur le comportement et ses
effets biochimiques.

Lies résultats obtenus montrent que:

1) la thiopropérazine est une neuroleptique effi-
cace qui améliore le comportement du sehizophréne
chronigue ;

2) ce médicament est fortement suseeptible de
produire des troubles extrapyramidaux lorsqu’il est
employé a des doses thérapeutiques;

3) 'emploi de doses thérapeutiques de thiopro-
pérazine provoque une augmentation significative
de l'exerétion urinaire, de la noradrénaline, de la
dopamine et de 1’acide homovanillique;

4) les doses thérapeutiques de thiopropérazine
ne provoquent pas de variations significatives de
la concentration de l’acide homovanillique dans le
liguide eéphalo-rachidien du schizophréne chro-
nique ;

5) il existe des corrélations significatives entre
|'intensité des symptomes extrapyramidaux et 1’ex-
erétion urinaire de la noradrénaline (p < 0,001) et
e 1’acide homovanillique (p < 0,02),

=4

10,
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TENTATIVE DE TRAITEMENT DE LA

DYSKINESIE POST-NEUROLEPTIQUE DE TYPE PERMANENT

A. VILLENEUVE !, Z. BOSZORMENYI % M. DESCHAMBAULT?

INTRODUCTION

I’administration des neuroleptiques, comme ¢ ’est
le cas pour la plupart des médicaments, peut s’ac-
d’effets
n’est ecependant que récemment que des effets toxi-

compagner secondaires indésirables. Ce

ques associés & 1’administration des neuroleptiques,
telles les modifications pigmentaires cutanées et
oculaires, de méme que le syndrome neurologique
connu sous le nom de dyskinésie tardive ou dyski-
nésie permanente, ont été rapportés plus systéma-
tiquement (2, 3, 4, 5, 6, 14, 15, 17, 27, 31 et 34). Ce
dernier syndrome, dont plus de 90 pour cent des
cas ont été signalés depuis 1964, semble partager
certaines caractéristiques avee les symptomes neuro-
logiques de la maladie de Von Eeconomo, en parti-
culier la triade bueco-linguo-masticatrice (14).

La dyskinésie de type permanent la plus fréquem-
ment rencontrée est localisée au niveau de la bouche

ot consiste en des mouvements incessants intéres-

* Travail présenté au Symposium sur le systéme extra-
pyramidal, tenu par 1’Association de recherches psycho-
pharmacologiques du Québec, a 1'Hopital Saint-Michel-
Archange, Québec, le 28 novembre 1969.
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Archange, Québec 5, Québec. Professeur adjoint, Dépar-
tement de psychiatrie et chargé d'enseignement, dépar-
tement de pharmacologie, Faculté de médecine, université
Laval, Québee, Canada.

2. Chercheur invité, Division de recherches, Hopital
Saint-Michel-Archange, Québec 5, Québec et Département
le psychiatrie, Faculté de médecine, université Laval,
Québec. Chef, Département de psychiatrie, Central State
Institute, Budapest. Chargé d’enseignement, Université
médicale, Budapest, Hongrie.

3. Infirmiére psychiatrique, Division de recherches,
Hopital Saint-Michel-Archange, Québec 5, Québee, Ca-
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Michel-Archange, Québec 5, Québec, Canada. Assistant
d'enseignement en pédagogie, Faculté des sciences de
I'éducation, université Laval, Québec, Canada.
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sant, a des degrés divers, la langue, les lévres et
les maxillaires. Moins frégquemment on observe des
mouvements choréiformes intéressant les membres
et pouvant aussi affecter le trone et le cou. Nous
classifié ces manifestations

avons arbitrairement

dyskinétiques en trois types (35) pouvant parfois
se chevaucher: par exemple le type 1 (syndrome
choréiforme) avee le type 2 (syndrome bucco-
lingual) ou le type 3 (syndrome bucco-linguo-
masticatoire). Ces phénomenes peuvent étre inten-
sifiés en faisant suivre par le malade avee un erayon
le tracé d’un labyrinthe (test du labyrinthe) ou en
Jui demandant de faire un dessin,

La dyskinésie de type permanent se développe
insidieusement et apparait aprés au moins trois a
six mois de thérapie neuroleptique. IL’administra-
tion préalable d’un agent antiparkinsonien ne pré-
vient pas son apparition, pouvant méme aggraver
les symptomes présents. On peut considérer la
dyskinésie comme permanente lorsqu’elle persiste
au deld de V'arrét de la médication et de la période
normale de désimprégnation de 1’organisme (14
et 27).

Les manifestations dyskinétiques de type perma-
nent associées a 1’administration des neuroleptiques
peuvent parfois passer inapercues ou étre peu appa-
rentes, c’est-a-dire paradoxalement contrdlées par
les neuroleptiques pour n’apparaitre qu’a la suite
de la suspension de la médication (14 et 18). L’ex-
plication émise serait que la dyskinésie permanente
passerait inapercue en raison de la rigidité mus-
culaire induite par les neuroleptiques (18). Cette
explication est peut-étre valable dans certains cas

mais non dans tous, car dans d’autres cas le tonus
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musculaire est normal (21). Dans une étude anté-
rieure, nous avons pu constater., apres sevrage des
neuroleptiques pendant six semaines, ’apparition
ou l'intensification de phénomeénes dyskinétiques de
type permanent, ceux-ci se manifestant plus préco-
cement chez les malades ayant conservé leur médi-
cation antiparkinsonienne, Par exemple, une jeune
sehizophréne paranoide, agée de 31 ans, a développé,
apres 'arrét de sa médication, un syndrome choréo-
athétosique important accompagné d 'une dyskinésie
bucco-linguale (36). Curieusement, le malade chro-
nique est généralement inconscient de la présence
de dyskinésie de tyvpe permanent au niveau de la
bouche. Cependant, elle constitue un handicap social

sérieux pour le malade qui retourne dans la société.

STl est relativement aisé d’interrompre la médi-
cation neuroleptique, dans plusieurs cas, chez les
malades chroniques, pendant quelques semaines et
parfois quelques mois, il est difficile, voire impra-
ticable, d’interrompre systématiquement la médi-
cation psychiatrique pendant six mois, sans risque
de vérifier la

sérieux de rechute, dans le seul but

permanence de la dyskinésie. La seule présence
de cette dyskinésie indique d’ailleurs une certaine
susceptibilité et la possibilité d’irréversibilité peut
étre suspectée par certains indices (5 et 14) comme
I'dge du malade, la durée de la présence de la
dyskinésie, la thérapeutique biologique antérieure
(sismothérapie, lobotomie, insulinothérapie) ou des
signes dégénératifs du systéme nerveux central
(artériosclérose, ete.).

Le probléme consiste done & trouver un traitement
qui permet de continuer simultanément la théra-
peutique psychotrope néeessaire au maintien de la
stabilité de 1’état mental. Si, d’une part, 1’admi-
nistration de neuroleptiques (38) peut contré-
ler, du moins partiellement, des manifestations
hyperkinétiques ou dyskinétiques de type perma-
nent, ce traitement est cependant seulement svmp-
tomatique, palliatif, et risque de rendre perma-
nente une dyskinésie qui ne 1’est peut-étre pas
encore. D’autre part, les effets bénéfiques de la
réserpine dans le traitement de la choréo-athétose

(11 et 22), de la tétrabénazine (12 et 30) et de
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"a-méthyldopa (29) dans certains troubles hyper-

kinétiques extrapyramidaux ont été signalés.

CONSIDERATIONS PHARMACOLOG IQUES

Trois substances paroissent jouer un role dans
la physiologie du systéme extrapyramidal: 1acétyl-
choline, la dopamine et la sérotonine. Une qua-
trieme, 1’histamine, pourrait aussi étre impliquée
(20 et 26).

La pharmacothérapie classique de la maladie de
Parkinson et des troubles extrapyramidaux d’ori-
gine médicamenteuse fait appel 4 des agents choli-
nolytiques ou parasympathicolytiques intervenant
dans le mécanisme de neurotransmission acétyl-
cholinergique. Toutefois, non seulement ces anti-
parkinsoniens sont inefficaces dans le traitement
des dyskinésies de type permanent, mais pourraient
méme les accentuer (14 et 36).

Dans la maladie de Parkinson, la déficience en
dopamine au niveau du striatum semble jouer un
role important et les études cliniques se poursuivent
sur ['utilisation de [-dopa dans le traitement de cette
affection (8, 13 et 39). Toutefois, I’administration
de cette derniére substance peut s’accompagner
d’effets secondaires neurologiques dont certains
ressemblent aux dyskinésies de type permanent

(7 et 13). Selon les conditions expérimentales,
chez le rat, le 5-hydroxytryptophane et la séroto-
nine peuvent provoquer des mouvements de ronge-
ment (gnawing), mais d'un type différent de ceux
induits par l-dopa (19 et 23). I’apomorphine, de
meéme que 1'amphétamine, peuvent aussi déclencher
de tels mouvements (19, 23 et 25). Dans le cas du
comportement stéréotypé causé par I-dopa, il serait
en relation avee un taux cérébral auementé de la
dopamine et une accélération de son tfurnover,
tandis que pour celui induit par 1’'amphétamine, il
coinciderait avee une augmentation cérébrale de
dopamine O-méthylée (25). D’aprés des données
obtenues chez 1’'animal, la sérotonine striatale sem-
blerait aussi impliquée dans le contrdle des mouve-
ments normaux et de la posture des membres (33).

Dans une tentative d’explication et de traitement
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des manifestations dyskinétiques de type perma-
nent, nous avons supposé un exces relatif de dopa-
mine et de sérotonine avee transmission cholinergi-
que perturbée, un déséquilibre entre ces substances
entravant le fonetionmement normal du systéme
oxtrapyramidal. Au niveau cérébral, la réserpine
abaisse deux de ces facteurs (1 et 28), dopamine
et sérotonine, tandis gue son influence sur 1'acétyl-
choline cérébrale (9) est contradictoire. Quant a
I’a-méthyldopa (24), elle diminue le taux de dopa-
mine et & un certain degré celui de la sérotonine.
Grace a une diminution de dopamine cérébrale,
une certaine amélioration des manifestations dyski-
nétiques était espérée chez nos malades. En raison
de 1'Age avaneé de notre population expérimentale,
il eut 6té possible, nous aurions préféré i la réser-
pine la tétrabénazine, un dérivé de la benzoquino-
lidine, dont 17action pharmacologique ressemble a
celle de la réserpine (28) mais est d’une durée
beaucoup plus courte, ce qui aurait permis plus
de flexibilité et de séeurité en cas de réactions

secondaires.
METHODES

A. LA POPULATION ETUDIEE:

Au cours de Dannée 1967-1968, un relevé des
malades affligés de dyskinésie de type permanent
avait 6té effectué dans notre hopital et une fré-
quence minimum de 2,2 pour cent retrouvée chez
cette population (35). Quelques cas se sont depuis
ajoutés a cette liste originale.

Pour les besoins de la présente étude, nous avons
apparié, aussi exactement que possible d’aprés les
critéres: Age, sexe, type de neuroleptique principal
et type de dyskinésie, deux groupes de 16 malades
(eroupe I et groupe II). Le groupe I a continué
& recevoir sa médication habituelle (neuroleptique
avee ou sans antiparkinsonien) a laquelle fut ajou-
tée la réserpine. Dans le groupe II, toute médica-
tion fut cessée et la réserpine preserite comme
traitement unique. Dans les deux groupes un nom-
bre identique de malades, soit 11, recevait des anti-
parkinsoniens avant le début de cette étude. Alors
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que nos eritéres originaux excluaient tous les ma-
lades Agés de plus de 60 ans, les exigences d’ap-
pariement et d’autres exigences d’ordre pratique

obligérent & inclure dans le groupe I quatre ma-

lades Agés de plus de 60 ans et dans le groupe 11,
sept malades. Un autre groupe (groupe I1I), com-
posé de trois malades de sexe masculin gqui n’avaient
recu aucune médication neuroleptique depuis au
moins un an, recut de 'a-méthyldopa (tableaux I
et 11).

La réserpine fut augmentée progressivement a
0.25 me t.i.d. en quatre jours et a 025 g.a.d. dix
jours aprés. Quant 4 e-méthyldopa, elle fut aussi
angmentée progressivement a 250 mg f.1.d. en quatre
jours et a 250 mg q¢.i.d., dix jours apres, pour étre
enfin diminuée a 250 mg fi.d. a la fin de la qua-
tricme semaine.

Aprés guatre semaines de traitement, tous les ma-
lades agés de plus de 60 ans ou situés dans des dé-
partement ot prédominent les soins médicaux plu-
tot que psychiatriques furent éliminés de 1'étude.
Une nouvelle étape du projet se poursuit actuelle-

ment avee la population rémanente.

B. LA COLLECTION DES DONNIEES :

Le bilan cxtrapyramidal :

Le bilan extrapyramidal (10), rempli chaque
deux semaines, est une échelle d’appréciation per-
mettant d’évaluer quantitativement les manifesta-
tions extrapyramidales surtout de type parkinso-
nien. Elle permet d’apprécier quantitativement
les symptomes suivants: mobilité du masque fa-
cial, tremblements, akinésie, rigidité, akathisie et

spasmes.

2. Le syndrome dyskinétique:

Ii’échelle de dyskinésie permet de codifier les
dyskinésies bucco-linguo-masticatoires ainsi que
celles d’allure choréo-athétosique, de méme que leur

intensité (35). Elle fut complétée chaque deux

semaines par le méme évaluateur que pour le bilan

extrapyramidal.
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3. Les réflexes de libération:

Une échelle d’appréciation a permis d’évaluer
la présence ou l’absence du réflexe de préhension
foreée, du réflexe palmo-mentonnier, du réflexe
labio-oral, du réflexe tonique du cou, de méme que
les modifications des mouvements dyskinétiques pro-
voquées par le déclenchement des réflexes palmo-

mentonnier et labio-oral (tableau III).

4. L’évaluation de intensité de la maladic:

Jintensité de la maladie a été réévaluée quatr
I’ int té de 1 lad t luée quatre
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semaines apres le début du fraitement par le psy-
chiatre, tandis que linfirmiére psychiatrique du
département ot séjournait le malade effectuait cette

évaluation a chaque semaine.

5. Les signes vitaux:

Le pouls, la tension artérielle, la température et
le poids furent enregistrés, & intervalles déterminés,
par l'infirmiére psychiatrique.

Toutes les mesures précédemment énumérées

furent effectuées préalablement au début de 1’étude.

TaBLEAU I

Caractéristiques de la population étudice

I (N = 16)

II (N = 3)

II (N = 16)

Groupe
= = — — —— — —
Sexe 9 g ' 0 | g 9
|
s 2 == |
Durée Moyenne 155,2 215,6 | 110,85 2389 | 132
e |
d’hospitalisation . |
(mois) Eecart-type +133,0 | =+ 989 =+ 29,0 + 1119 =+ 449
| |
Moyenne 46,4 59,2 | 47,0 | 62,2 60 | e
Age — — _ = I-
eart-type + 6,6 + 6,b =+ 10,2 + 4,3 =0 Gk - -
Neuroleptique(s) Arrét de toute Aucune médication
) avec ou sans médication psychotrope depuis
Traitement antiparkinsonien psyvchotrope au moins un an
(Durée : 4 semaines) L 4 +
réserpine réserpine a-méthyldopa
Diagnostic :
Arriération mentale k ] 2 9 3 1 B s
(avec ou sans psychose)
Psychose maniaco-dépressive 2 1 = — —_ =
Schizophrénie * 3 133 2 6 - —
Syndrome organique chronique — — 1 — 1 -
(avee ou sans psychose)
Biat delirant 0 e — - — 1 — —
Trouble de la personnalité ... .. ... . - = —_ 1 — —
Mélancolie d’involution . —_ == 1 — - —_
S e e e L — == — — 2 -—
ToTAL = 35 8 (2) 8 (3) 7 9 (1) 3 | 0
* — TUn malade de cette catégorie est aussi épileptique.
( ) — Nombre de malades ayant recu en plus un des traitements suivants : sismothérapie, lobotomie.
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TapLEaU II
Répartition de la médication des groupes I et 1T
Groupe I 11
Sexe o 2 2
| Moyenne 46,4 59,2 47,0 62,2
Age l — il
! Keart-type + 6,6 + 6,5 + 10,2 + 43
Neuwroleptique (unigque ow principal) :
P aliphabigues e et 2 3 (N=05) 5 2(INT="51
P. pipérazinée . | 2 3 (N=5) 2 2 (N=4)
125 A BTN e e e | 3 2 (N=25) 2 3 (N=5)
Butyrophénone 1 0 (N=1) 0 2 (N=2)
N = 32 8 8 T 9

(. LES ANALYSES STATISTIQUES :

L’analyse de variance (facteur simple, mesures
répétées) a été utilisée pour étudier la signification
des variations entre 1’évaluation préliminaire et
les évaluations subséquentes de 1'intensité de la
maladie et du bilan extrapyramidal et le test ¢ de
Student pour 1’analyse des données intragroupes et
intergroupes. L’analyse de la variance (deux faec-
teurs, mesures répétées sur un facteur) a été em-
ployée pour les données, rigidité et masque facial,
du bilan extrapyramidal (37). Enfin, le Fisher
exact probability test a servi a 1’analyse de 1’échelle
de dyskinésie (32).

RESULTATS

1. Le bilan extrapyramidal :

Aucune différence significative ne fut déeelée
entre 1’évaluation préalable et les deux évaluations
subséquentes au cours de 1'étude dans le groupe I,
ne démontrant ainsi aucune diminution ou inten-
sification de la symptomatologie extrapyramidale
globale. Dans le groupe II, ot toute médication
neuroleptique avait été cessée et ot seule la réser-
pine était administrée, une diminution de la symp-
tomatologie parkinsonienne (p < 0,05) est notée
par rapport a ’évaluation préalable dés la fin de la

Tapreau 11T

Les réfleves de libération

Réflere
0:
]

oo

(-]

R

ere

[E)E < S S

O

O

3. Réflexe

oo
[ L

@]l 2:
3:
Edflexe

de préhension forede :
absent

légére inclinaison des doigts pour préhension
inelinaison prononcée des doigts pour préhen-
sion

mouvement de préhension vers l'objef montré

palmo-mentonnier :

absent

léger tremblement du muscle mentonnier pro-
vogqué par stimulation de la paume des mains
mouvement prononcé du muscle mentonier
avec élévation de la lévre inférieure provo-
qué par stimulation de la paume des mains
déclenchement d'un mouvement prononcé du
musele mentonnier avee élévation de la lévre
inférieure provoqué par la stimulation des ex-
tenseurs de la main ou de la zone thoracique

labio-oral :

absent

légére contraction des muscles péri-oraux par
stimulation de la région péri-orale
contraction plus marquée (signe du bec)
mouvement de succion ou de morsure

tonique dw cou :

[] absent
[] présent

. Modification

des mounvements dyskindétiques : provo-

quée par le déclenchement des réflexes palmo-men-

tonnier

[] oui

et labio-oral

[] non
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TABLEAT

Analyse des résultats

Avant

Semaine
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Dans le

Dans le groupe

Entre les

Entre les

groupes

groupes

Giroupe IT

Groupe I

Enire les

roupe II

G

EToupes

gEroupe

Dans le

Dans le groupe

Entre les

Entre les

Analyse
statistique

| Groupe I

roupe II

b

C

Groupe I

n.s.

n.s.

n.s.

n.s,

n.s.

8.

1.8,

n.s.

1.8,

groupes

groupes

Groupe I

| Groupe II

.8,

(total) :

B.E.P,

mobilité du

masque facial
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n.s.

16) .
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réserpine (0,23 mg —— 1,0 mg)

antiparkinsonien

avec ou sans

Neuroleptique(s)

Groupe I :

163,

g——> 1,0 mg) (N

5 m

(0,2

réserpine

médication psychotrope -

de toute

Arrét

Groupe II :
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deuxitme semaine, mais ne s'est pas accentuée
par la suite. La différence entre les groupes
n’est cependant pas significative. L’analyse sépa-
rée des données, mobilité du masque facial et rigi-
dité musculaire, ne démontre aucune différence
significative au sein de chaque groupe ou entre les
egroupes (tableau 1V),.

2. Le syndrome dyskindltique:

A la fin de la deuxiéme semaine, sept malades
du eroupe I1 s’étaient amélioréds a divers degrés,
par rapport a deux seulement dans le groupe I.
Dans le groupe 11, ¢hez trois malades, les manifes-
tations dyskinétiques s'intensificrent de facon tran-
sitoire au cours des premiers jours suivant 1’arrét
des neuroleptiques. A la fin de la quatriéme semai-
ne, dans le groupe I, 'amélioration obtenue s’était
maintenue. Dans le groupe I, deux autres malades
s’'étaient améliorés, mais 1'amélioration ne s’étant
pas maintenue chez un autre, un total de trois
malades améliorés était obtenu a la fin de la qua-
trieme semaine. Le malade chez lequel 1’améliora-
tion ne s’était pas maintenue s’améliora de nouveau
subséquemment. Par rapport au groupe I, 1'amé-
lioration dans le groupe IT montre une différence
significative a la deuxiéme et a la quatriéme se-

maine (tablean IV, figcures 1 et 2).

Les véflexes de libération:

Selon certaines hypothéses, entre autres celle de
Bucy, tous les troubles extrapyramidaux seraient
des phénoménes de libération, ¢’est-i-dire des signes
de troubles de la hiérarchie jacksonienne des ni-
veaux cérébraux. L'un de nous, qui a effectué des
centaines de coma insulinique, ayant observé au
cours de la phase hypoglyecémique la plus profonde
['apparition transitoire de dyskinésies similaires i
celles que nous avons déerites, nous avons étudié la
possibilité de provoquer ces signes de désinhibition
corticale. Ces réflexes de libération, ¢’est-i-dire les
symptomes d’'une inhibition défectueuse du lobe
frontal ou du cortex fronto-temporal, sont bien con-
nus de tous les ¢liniciens, mais leur valeur diagnos-

tique et localisatrice est cependant trés diseutée,
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Chez nos patients, le réflexe tonique du cou aussi
bien que le réflexe de préhension foreée a toujours
été absent. Lie réflexe palmo-mentonnier (Maninesco-
Sarno) et le réflexe labio-oral (Toulouse-Vurpas)
ont pu étre provoqués dans environ 90 pour cent

des cas. Comme la moyenne d’dge de nos malades

cette constatation ne

se situe autour de 60 ans,

5 rF 5
4 F 4
3k 3
2 2
I
I r 1
2 sem 4 sam. 2 sem, 4 sem.
GROUPE 1 GROUPE 11
W "
2
2 |
L] '
7 1E
2 sem. 4 sem,
GROUPE 1l
Figure 1 — Amélioration des patients dans les trois

groupes étudiés. Le groupe | était formé de 8 hommes
et 8 femmes et recevait un ou des neuroleptiques avec ou
sans antiparkinsonien, et de la réserpine. Le groupe
Il, 7 hommes et 9 femmes, recevait de la réserpine. Le
groupe lll, 3 hommes recevait de I'a-émthyldopa.
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Figure 2 — Efficacité du traitement: pourcentage de

malades améliorés. * p <0,025 (test unidirectionnel),
comparaison enire les groupes; ** p <0,05.
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constitue pas une surprise, alors que chez des ma-
lades plus jeunes arriérés mentalement en raison
d'une encéphalopathie, elle peut s’expliquer par
une atteinte du tissu cérébral.

Dans les trois groupes, le traitement expérimental
n’a pas modifié la provocation de ces réflexes, ce
a quol nous nous attendions. La stimulation de la
surface palmaire de la main avee une poinfe ou
encore les stimulations des lévres avee un martean
a réflexes amenerent cependant, dans 4 pen pros

70 pour cent de nos cas, intensification des

une

dyskinésies préexistantes. A ce stade de notre
étude, nous pouvons seulement émettre une hypo-
thése: la diminution de la capacité de provoquer
ou d’intensifier les dyskinésies pourrait peut-étre
signifier le début d’un processus de guérison de
ces mouvements pathologiques et, par conséquent,
ce signe, comme le test du labyrinthe, pourrait avoir
une valeur pronostique concernant 1'efficacité du

traitement.

4. L’évaluation globale de intensité
de la maladie:
a) Par le psychiatre:

Dans le groupe I, une aggravation de 'intensité
de la maladie (p < 0,05)

triéme semaine de traitement, ageravation survenue

fut observée apres la qua-
chez les malades de sexe féminin. Par contre, dans
le groupe 11, aucune modification significative de la
maladie n’a été constatée. L’intensité de la ma-
ladie, au début et i la fin de la quatriéme semaine,
ne différe pas significativement entre les deux grou-

pes (tablean IV),
b) Par Uinfirmiére:

Lors de 1’évaluation hebdomadaire, aucune varia-
tion significative dans les groupes ou entre ceux-ci
n’est observée par rapport i 1’évaluation préalable
(tableau IV).

DISCUSSION

Dans 'interprétation de nos résultats, une objec-

tion méthodologique pourrait étre soulevée, celle




930 A. VILLENEUVE et al.

de 1’absence d 'un groupe-témoin ne recevant aucune
médication. En effet, on pourrait soulever 1’objec-
tion qu’une amélioration, du méme ordre que celle
observée dans le groupe II recevant seulement de
la réserpine apres suspension de la thérapeutique
neuroleptique, aurait pu survenir, dans un délai
tout aussi rapide. Cependant, plusieurs arguments
militent contre cette éventualité.

1) La majorité de la population de la présente
étude appartient & une population de malades éva-
luée au cours de 'année 1967-1968 et présentant
alors des symptomes dyskinétiques de type perma-
nent (35). Dans les cas ou le début des manifesta-
tions dyskinétiques avait pu étre situé avec suffi-
samment de préecision, la durée moyenne en mois
de la dyskinésie chez les hommes était de 13,1 mois
et chez les femmes de 47,7 mois. Les troubles dys-
kinétiques des malades objets de la présente étude
sont done installés depuis assez longtemps et ces
sujets sont représentatifs des malades affectés de
dyskinésie tardive ou permanente. Or, la plupart
des auteurs s’aceordent i dire que la symptomato-
logie dyskinétique de type permanent ne déecroit
que sur une période de plusieurs mois apres arrét
de la médication neuroleptique (14). Ainsi, les
résultats d’une étude ne démontrent, chez la majo-
rité de malades observés, non seulement aucune
modification de la symptomatologie dyskinétique au
cours d'une période de dix semaines sans médica-
ments, mais peut-étre une aggravation des symp-
tomes neurologiques au cours des deux semaines
suivant la suspension thérapeutique (16). Enfin
dans la littérature, les cas s’étant améliorés moins
d’un mois apres arrét de la médication neurolepti-
que sont exceptionnels (14 et 17).

2) Dans le groupe II, chez plusieurs malades
retirés de 1'étude a la fin du premier mois, aprés
arrét de la réserpine, la reprise de la médication
neuroleptique, a dose inférieure de moitié i la po-
sologie antérieure, s’est accompagnée d’'une agera-
vation, a divers degrés, de la symptomatologie
dyskinétique présente avant le début de 1’essai. On
ne peut done alléguer une désimprégnation médi-
camenteuse pour expliquer l’amélioration, car la

rechute survient peu aprés la reprise de la théra-
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peutique antérieure administrée a dose inférieure.
Cependant, un phénomeéne difficile & expliquer est
survenu. En effet, lors de la reprise de la médica-
tion, la symptomatologie s’est aussi aggravée par-
fois, méme chez des malades non améliorés. De plus,
ce phénoméne est aussi survenu chez les malades
du groupe I on la médication neuroleptique anté-
rieure n’avait pas été modifiée (deux cas), mais il
a toutefois été constaté plus fréquemment dans le
groupe IT (six cas). La réserpine semblerait done
modifier un certain équilibre métabolique et la ré-
apparition rapide des manifestations dyskinétiques
aprés reprise des neuroleptiques indiquerait une
« sensibilisation » du systéme extrapyramidal.

3) Quelques cas se sont améliorés dans le grou-
pe I out la réserpine a été ajoutée a la médication
antérieure. Cette amélioration ne semble pas devoir
étre attribuée & une intensification de la rigidité
de la musculature faciale.

4) Une amélioration est aussi survenue, avec
I’administration d’'e-méthyldopa dans le groupe 111,
chez des malades ne recevant plus de neuroleptiques
depuis au moins un an.

Ainsi une amélioration de la symptomatologie
dyskinétique a pu étre obtenue dans les deux grou-
pes traités avee la réserpine, mais d’'une facon plus
marquée dans le groupe recevant uniquement cet
agent. L’amélioration est apparue plus précoce-
ment et chez un plus grand nombre de sujets dans
ce groupe. De plus, une certaine amélioration est
aussi survenue, avec administration d’a-méthyldopa,
dans ’autre groupe de malades qui n’avaient pas
recu de neuroleptiques depuis au moins un an.

Dans les groupes I et II, cette amélioration ne
s’est pas accompagnée d’une intensification des
symptomes parkinsoniens, tel que mesurés par le
bilan extrapyramidal, et [’analyse séparée des don-
nées, mobilité du masque facial et rigidité muscu-
laire, ne montre aucune différence significative. Si
les sujets qui se sont améliorés sont considérés
individuellement, une modification de la mobilité
du masque facial dans le sens d’une rigidité acerue
n’est pas en cause. En ce qui concerne les mani-
festations dyskinétiques, il est possible de les inten-

sifier en demandant aux malades de suivre avee
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un erayon le tracé d’un labyrinthe ou de faire un
dessin, Il est aussi intéressant de noter gue dans
les trois groupes le traitement n’a pas affecté la
possibilité de provocation de réflexes de libération.
I’incapacité ou une plus grande difficulté a inten-
sifier les dyskinésies par la provocation de ces ré-
flexes ou par le test du labyrinthe pourrait peut-
dtre avoir une certaine valenr permettant d’évaluer

|’efficacité du traitement,

Chez eertains malades, nous avons noté une amé-
lioration des manifestations dyskinétiques sans mo-
dification de la symptomatologie parkinsonienne
présente. Comme ces phénomeénes extrapyramidaux
semblent pouvoir se dissocier, on pourrait les sup-
poser sous-tendus par des mécanismes différents. Si
on considere seulement la dopamine, la symptoma-
tologie de type parkinsonienne pourrait peut-étre
étre causée par une diminution de 1’activité dopa-
minergique, tandis gque les symptomes hyperkinéti-
ques et dyskinétiques pourraient étre déclenchés
par une augmentation de cette activité dopaminer-
gique. Cependant, ces considérations ne tiennent
pas compte de la coexistence possible de dyskinésies
de type permanent et de symptémes de type par-
kinsonien et omettent de plus le réle d’autres subs-

tances comme la sérotonine et 1'acétyleholine.

RESUME

Certains effets secondaires associés a 1'usage des
neuroleptiques, par exemple la dyskinésie tardive
ou permanente, n’ont été identifiés et rapportés
systématiquement qu’assez récemment,

Dans une tentative de traitement de ce dernier
syndrome neurologique, 35 malades, la plupart dgés
de moins de 65 ans et présentant des dyskinésies
de type permanent, généralement du type bucco-
lingual, furent choisis parmi des cas identifiés lors
d’une étude précédente. Lia réserpine et I’a-méthyl-
dopa, agents abaissant la concentration cérébrale
en amines biogénes, furent les agents thérapeutiques
sélectionnés, en raison de rapports de leur efficacité
dans le traitement de certains phénoménes dyski-
nétiques, ainsi que de 1’apparition des symptomes

1)
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neurologiques similaires aux dyskinésies de type
permanent lors du traitement de la maladie de

Parkinson avec [-dopa.

Les malades furent divisés en trois groupes.
Seize malades (groupe 1) recurent de la réserpine
en plus de leur médication habituelle (neurolepti-
que avec ou sans antiparkinsonien), tandis que
seulement de la réserpine était administrée a un
nombre égal de malades apreés arrét de la médiea-
tion (groupe II). Trois malades, sans neurolepti-
ques depuis au moins un an, recurent de 1’c-méthyl-
dopa (groupe I11). La dose quotidienne de réser-
pine au cours de la troisieme et de la quatrieme
semaine fut de 1 mg, tandis que celle d’'e-méthyl-

dopa était de 1 g.

Certains résultats bénéfiques furent obtenus, aprés
quatre semaines de traitement, méme chez des ma-
lades continuant a prendre la médication neuro-

{ \

leptique (groupe 1)

peut-étre responsable des ma-
nifestations dyskinétigues. Dans le groupe I, une
amélioration appréciable fut observée chez trois
malades, dans le groupe II chez sept malades et
dans le groupe III chez deux. I.’amélioration des
phénomeénes dyskinétiques n’est pas attribuable a
une augmentation de la rigidité museculaire aun
niveau du visage. Il n’existe pas non plus de cor-
rélation entre la présence de «réflexes de libéra-
tion » et celle de dyskinésies. Lia provocation de
ces réflexes a amené dans certains cas l'intensifi-

cation transitoire des manifestations dyskinétiques.

Quoique d’autres substances que la dopamine
puissent jouer un role dans le fonetionnement du
systéme extrapyramidal, une augmentation de 1'ac-
tivité dopaminergique pourrait étre partiellement
responsable des dyskinésies de type permanent, la
réserpine et 1’a-méthyldopa étant capable de dimi-

nuer cette hyperactivité.
ABSTRACT

Some important side effects associated with the
use of neurolepties, for example the tardive or
permanent dyskinesia, have been recognized and

reported systematically only in recent years.
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In an attempt to treat this neurologic syndrome,
35 patients, most of them 65 years old or younger,
presenting dyskinesias of the permanent type, usu-
ally of the bucco-lingual variety, were selected
mainly from the cases identified during a previous
study. Reserpine or a-methyldopa, brain amine
depleting agents, were the therapeutic agents se-
lected, on the basis of reports of the efficacy of
these drugs in the treatment of some hyperkinetic
phenomena, as well as on the basis of the oceurrence
of neurological manifestations similar to the per-
manent dyskinesias as a side effect during the treat-

ment of parkinsonism with [-dopa.

The patients were divided in three groups. Six-
teen patients (Group 1) were given reserpine in
addition to their regular medication (neuroleptic
with or without antiparkinsonian), whereas sixteen
other ones were administered only reserpine after
withdrawal of their medication (Groupe II).
Three patients, who had not received any neuro-
leptic for at least one year, were given a-methyldopa
(Group III). The daily dose of reserpine during
the third and fourth weeks was 1 mg and that of

a-methyldopa, 1 g.

Some positive results have been obtained, after
four weeks of treatment, even in patients continu-
ing to receive a neuroleptic medication (Group I)
possibly responsible for these neurologic effects.
In Group I, three patients showed an appreciable
improvement, seven did in Group Il and two in
Group III. The improvement of the dyskinesias
was not the consequence of an enhanced facial
muscular rigidity. No correlation was found be-
tween the presence of ‘‘release phenomena’ and
that of dyskinesias. However the elicitation of these
reflexes resulted in some cases in the transitory
increase of the dyskinetic movements.

Although substances other than dopamine are
believed to play a role in the funetioning of the
extrapyramidal system, an inereased dopaminereic
aetivity could be partly responsible for the extra-
pyramidal dyskinetic manifestations of the per-
manent type, reserpine and a-methyldopa reducing

that hyperactivity.
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EFFECT OF WITHDRAWAL OF ANTIPARKINSONIAN MEDICATION
ON CHRONICALLY HOSPITALIZED PSYCHIATRIC PATIENTS *

Antiparkinsonian medications are frequently used
to treat drug-induced extrapyramidal symptoms in
patients suffering from psychiatric illnesses. Their
parasympatholytic (atropine-like) activity, indi-
cates a need for conservatism and caution in the
combined administration of these drugs with anti-
depressant medication with similar activity. In the
course of treatment using combined administration
of these drugs with neuroleptic and antidepres-
sant medication, fatal complications have been de-
seribed (12). In addition, administration of anti-
parkinsonian medication, alone or in combination
with psychotropic drugs, may aggravate or elicit
psychotic manifestations (1, 2, 4, 6, 7, 9 and 11).

Furthermore, in former studies it was observed
that abrupt withdrawal, or substitution with place-
bo, of antiparkinsonian medications, in the course
of treatment with neuroleptic drugs, did not lead
to the exacerbation of extrapyramidal signs (8,
and 10).

In view of these observations, the present study
was designed to test the effects of discontinuation
of antiparkinsonian medication on psychopatho-

logical symptoms and on extrapyramidal signs.

EXPERIMENTAL METHOD AND PROCEDURE
1. Ezperimental population:
1

Eighty chronic hospitalized psychotic patients,

47 females and 33 males with a mean age of 45.2

* Paper presented at a Symposium on extrapyramidal
system held by the Quebec Psychopharmacological As-
sociation at Saint-Michel-Archange Hospital, Quebec,
November 28, 1969.

1. Douglas Hospital, 6875 LaSalle Blvd., Verdun, Que-
bee.

J.V. ANANTH, S. HORODESKY, H.E. LEHMANN,
and T.A. BAN 1

vears (range from 19 to 59 years), who received
both neuroleptic and antiparkinsonian medication,
were randomly selected from the 1550 inpatient
population of Douglas Hospital (Table 1). Other
criteria of selection for the study were absence of
organie disease and good control of extrapyramidal
signs and symptoms (score of 2 or less on EPSS)
by antiparkinsonian medication at the time of
testing.

Thirty (30) patients included in this study were
hospitalized for less than five years; 15 patients
for 6 to 10 years and 35 patients for more than
11 years.

The 80 patients belonged to the following diag-
nostic categories: schizophrenia 65, manie depres-
sive psychosis three, mental retardation 11 and
aleoholism one.

At the time of inclusion in the study, all patients
both

phenidyl 51, benztropine methanesulfonate 15 and

were receiving antiparkinsonian (trihexi-
procyelidine 14) and phenothiazine preparations.
Because of this, all phenothiazine drugs received
by the patients were converted into chlorpromazine
equivalent units (3). Using this system, it was
found that 15 patients were on low (0-200 units),
37 patients on medium (201-800) and 28 patients
on high (801 and above) dosages of phenothiazine

medication.

2. Ezperimental procedure:

The experimental population was randomly as-

signed to an experimental and a control group,
each consisting of 40 patients (Table IT). With the
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exception of sex distribution, no essential differ-
ences between the experimental and control groups
were seer,

After an initial psychiatric and neurological
assessment, all antiparkinsonian medication was
withdrawn abruptly in the experimental group of
40 patients. Patients of the control group were
continued on their antiparkinsonian medication.
Eight weeks later, the patients of both control and
experimental groups were reassessed. In those pa-
tients in whom medication had to be reinstituted
prior to completion of the study, because of recur-
rence of extrapyramidal signs, the final assessment
was carried out at the time of their withdrawal

from the study.

3. Assessment procedures:

All 80 patients, belonging to both experimental
and control groups, had psychiatric and neuro-
logical assessments. The psychiatric assessment con-
sited of rating the patients on the Brief Psychiatric
Rating Scale (BPRS) of Owverall and Gorham
(1966) scored from 0-7. The BPRS was admin-

istered at the commencement of the study and eight

TasLe I11

Extrapyramidal symptom scale

T
S SCcoRrE *

YMPTOM ]
& 0-3

Tremor

Rigidity

Masked face
Gait

Dystonia

Akathisia

# Scoring key :
0 = Absent ;
I Mild : does not interfere with routine activity :
2 — Moderate : interfere with routine aectivity, but
not an emergency ;
3 — Severe : cannot funetion, immediate treatment
needed.
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weeks after the initial assessment or earlier when
reappearance of extrapyramidal symptoms had re-
sulted in withdrawing the patient prematurely
from the study.

The neurological assessment consisted of a spe-
cially designed Extrapyramidal Symptom Secale
(EPSS), with six items scored from 0 to 3, (Ta-
ble ITI) administered at the same time as the BPRS.
Inerease i psychopathology or extrapyvramidal

signs was reflected in higher scores on these scales.

4. Course of elinical trial:

All except four patients completed the elinical
study. These four patients had recurrence of severe
extrapyramidal signs and antiparkinsonian medica-

tion had to be resumed.

RESULTS

1. Psychiatric:

The mean BPRS scores were 38.5 for the control
group and 36.9 for the experimental group at the
commencement of the study. At termination, the
mean BPRS scores were 34.8 for the control group
and 35.5 for the experimental group.

The mean BPRS score at the end of eight weeks
was slightly lower in both groups compared to the
scores of initial assessment,

On further analysis, 13 patients of the control
group and 12 of the experimental group dete-
riorated ; 24 patients of the control group and 23
of the experimental group improved, and three of
the control group and five of the experimental group
did not change. Neither the improvement nor the
deterioration of psychopathology were significant

(Figure 1)

2. Newrological :

The mean EPSS score at the beginning of the
study was 0.45 for the control group and 0.35 for
the experimental group. At the end of eicht weeks,
the mean EPSS was 0.60 for the control eroup and

1.03 for the experimental group. Thus, the ex-

perimental eroup showed significant deterioration
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EFFECT OF
(p < 0.01) of extrapyramidal pathology. On fur-
ther analysis, six of the control group and 13 pa-
tients of the experimental group deteriorated;
33 patients of the control group and 24 patients
from the experimental group did not change; and
one from the control and three from the experi-
mental group improved (Figure 2).

Only four patients of the experimental group
were returned to antiparkinsonian medication dur-
ing the course of the study, because of severe extra-
pyramidal symptoms. These four patients, all males,
showed a mean increase in score of 7.25 on EPSS.
Two of these four male patients were on high
dosage level, and the other two on medinum dosage
level of phenothiazine medication. Two were schizo-
phrenic patients and the other two were mentally
retarded. Two patients were in their 207s, one in
his 40°s and one in his 530’s. Among the six items
of EPSS, the increase was mostly in tremors and
riecidity.

(linieally, although slight changes were noticed

in many, no significant changes were observed in

WITHDRAWAL OF

ANTIPARKINSONIAN MEDICATION 937
and the last patient developed akathisia with

tremors, All four patients improved when anti-

parkinsonian medication was resumed.

DISCUSSION

Antiparkinsonian medications are used exten-
sively in psychiatrie practice to combat the drug-
which resulf

induced extrapyramidal symptoms

from the administration of neuroleptic mediea-
tions. Sometimes, psychotic manifestations similar
to those of atropine have been reported to result
from the use of antiparkinsonian drugs (1, 2, 4, 6,
7, 9 and 11).

drawal of

[n this study, following the with-

antiparkinsonian medication psycho-
pathological symptoms remained unaltered, indi-
cating the innocuous role of antiparkinsonian med-
ication, at least in the dosages employed.

Even though, occasionally, antiparkinsonian med-
ications may produce psyvehotic manifestations, in
moderate therapeutic doses they do not seem to

affect psvehopathological symptoms. One may spe-

patients, except for four patients who were put culate that predisposition may be a significant
back on medication. In one of the patients medica-

tion was resumed because of severe rigidity. Two 33

patients manifested gradually inereasing tremors,

24 24
23
13
13
12
6
5
3 3
i
Worsening No change Improved Worsened No change Improved

Figure 1 — The number of patients who worsened, im- Figure 2 — The number of patients who worsened, im-

proved or did not show any change on the BPRS, in
the experimental (white columns) and control (black
columns) groups.

proved or did not show any change on the EPSS in
the experimental (white columns) and control (black
columns) groups.
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factor in the precipitation or exaggeration of psy-
chotiec manifestations and that those who are not
predisposed to atropine psychosis remain unaffected.
In this context, it was interesting to note that both
groups showed slicht improvement — and not
deterioration — in psychopathological symptoms.
This may well have been the effect of the non-
specifiec action of attention associated with the clin-
ical study, or the result of the relatively higher
initial scores which, in turn, resulted from the
anxiety produced by a strange interviewer.

But more interesting was the finding that follow-
ing withdrawal of antiparkinsonian medication for
eight weeks, 36 out of 40 patients could function
without antiparkinsonian medication and only four
patients needed to be returned to antiparkinsonian
medication. This cannot be attributed to the enmu-
lative effect of these drugs, because antiparkinsonian
medications are excreted rapidly (5). These find-
ings support the observations of previous workers
(8 and 10).

It appears that with long-term administration of
neuroleptic medication there develops some form
of adaptation in the extrapyramidal system to
altered biochemistry. Of practical clinical value is
the fact that periodical stock taking is important.
in order to decide whether chroniec patients need
to be continued on antiparkinsonian medication.

Even though the value of antiparkinsonian med-
ication is well established in controlling drug-
induced extrapyramidal symptoms, the value of
long-term administration of these potentially trou-

blesome medications needs further evaluation.

SUMMARY

A controlled elinical study with 80 chronic hos-
pitalized patients was conducted to test the effects
of discontinuation of antiparkinsonian medication
on psychopathological symptoms and extrapyra-
midal signs. A common characteristic of every in-
dividual in the experimental population was good

control of their drug (phenothiazine) induced

Laval Médical
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extrapyramidal symptoms by antiparkinsonian med-
ication.

Clontrary to expectations, the addition of anti-
parkinsonian medication did not have a deleterious
effect on psychopathological symptoms. On the
other hand, in only four out of 40 patients had anti-
parkinsonian medication to be resumed because of
recurrence of extrapyramidal manifestations.

In view of these findings, it was suggested that
clinicians institute periodical stock taking to de-
termine whether chronic patients need to be con-

tinued on antiparkinsonian medication.

REFERENCES
1. Axanrn, J. V., Ban, T. A, and Lenmany, H. E,
Artane psychosis : a case report of psychotic
manifestations due to overdosage of Artane (in
press).

2. Bacuricu, P, B, New drugs on addiction, Brit. Med.
J., 11 834, 1964.

3. Ban, T. A,, Phenothiazines alone and in combination,
Appl. Ther., 8 : 530, 1966.

Dosuay, L. J., CoxsrasrLe, K., and Zier, A., Five year
follow-up treatment with {rihexiphenidyl (Arta-
ne) : outcome in four hundred and eleven cases
of paralysis agitans, J. Awmer. Med, Ass., 154 : 1334,
1957.

=

5. Goopman, L., 8., and Giearax, A, The pharmacological
bagis of therapeutics, MacMillan, Toronto, 1965.

6. Harrrs, T. H., and Torrexs, J. K., Use of Artane
in parkinsonism. Tewras Slate Med. J., 46 : 514,
1950.

7. Morcexsrers, G., Trihexyphenidyl intoxication due
to overdosage with suicidal intent, Canad. Med.
Ass. J., 87 ¢ 79, 1962.

8. 8r-JEAN, A., Doxarp, M. W., and Bax, T. A., Uses
and abuses of antiparkinsonian medication, Amer.
J. Psychiat., 120 : 801, 1964,

5., Srernexs, D, A., Psychotoxic effects of benzhexol hy-
drochloride (Artane), Brit. J. Psychiat., 113 : 213,
1967,

10. StrAaTAS, N, E.,, PHILIPS, R. D.,, WALKER, P. A., and
SANDIFER, M. G., A study of drug-induced parkin-
sonism, Dis. Nerv. Syst., 24 : 180, 1963.

1. WarxEs, H., Toxic psychosis due to antiparkinsonian
drugs, Canad. Psychiat. Ass. J., 12 : 323, 1967.

2. WarxEes, H.,, LEBMANN, H. E,, and Bax, T. A., Adyna-
mic ileus during psychoactive medication : a report
of three fatal and five severe cases, Canad, Med.
Asgs. J., 96 : 1112, 1967.




THE TREATMENT OF THE CHOREO-ATHETOSIS *

During the brief time allotted for this presenta-
tion it is impossible to give a detailed aceount on
this subject. Therefore, I attempt to give only a
more or less sketechy and mosaic-like account,
answering some questions which I have put myself.
I learned recently in a congress in Montreal that
answering is easy but to put forth pertinent gues-
tions, that is very difficult.

My questions and answers are the following:

1. What is chorea?

A state characterized by rapid, jerky, quasi-
purposive, involuntary movements, which are agera-
vated by emotions and by the use of the affected

body-parts, and relieved by sleep.

2. What is athetosis?

A state eharacterized by slow, writhing, worn-
like sinuous movements, reminiseent of avoiding or
grasping reactions or some primitive reptilian loco-
motion, involving the hands, jaw, lips and tongue.
3. Are they typical symptoms of some

discasc-entities?

No, they are non-specific symptoms which repre-
sent only the dysfunction of some subsystems of
the mostly subeortical cerebromotor system, called
the extrapyramidal system. This is closely connect-

ed with some cerebellar structures too.

* Paper presented at a Symposium by the Quebee
Psychopharmacological Association on extrapyramidal
system, held at Hopital Saint-Michel-Archange, Quebec,
November 28, 1969.

1. Chief, Department of Psychiatry, Central State
Institute, Budapest, and Lecturer in Psychiatry, Medical
University, Budapest. Visiting scientist, Research Divi-
sion, Haépital Saint-Michel-Archange, Quebec, Canada.
A.P.A. Corresponding Fellow.
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4. What can elicit or cause these

pathological movements?

Every process which can have a dysfunctional
or a destructive effect on those subcortical cerebral
structures can play a causative role and can elicit
these motor phenomena, e.g.: a) infections, as by
Sydenham chorea and acute or echronie encephalitis ;
b) focal vaseular or toxic lesions: ¢) neoplasms and
trauma; d) systematic degenerations as in Hunting-
ton’s or Wilson's disease, lupus erythematous, efe;
e) as complications of some stereotaxic surgical
procedures; f) even some humoral dysproportion-
alities, e.g. hypocaleemia or severer hypoglycemia

which can mimic chorea transitorially,

5. What are the theories concerning the wnderlying

newrophysiological mechanisms?

The different theories converge on one hypo-
thesis, that all suppose that these movements are
so-called release phenomena: the loss of function
of some controlling centers resulting in the liber-
ation of some atavistic-suppressed and already
obsolete aimless movements, These can be less ty-
pical and can have a rather transitorial and mixed
character. Some movements are of quick choreiform
type, some others are slower with a plateau, 7.e. are
of an athetotie character, which may give rise to
a fixed posture and can be called a dystonie type
of dyskinesia. Among the prevalent theories, T will
mention only Buey’s hypothesis: he presumes that
those suppressor or inhibitor impulses which arise
from the suppressor cortical strips 8 and 48
and which are going via nucleus caudatus-globus
pallidus-thalamus-nucleus ventrolateralis and are
returning the cortical Brodman areas of 6 and 4
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become damaged. Therefore the so-called para-
pyramidal fibres arising from these areas are going
to be released to abnormal activity resulting in the

appearance of choreo-athetotic movements.

6. Is it possible to apply a causal therapy?
What are the possibilitics of symptomatic

treatment?

Causally oriented therapy does not exist, except
maybe some antiinflammatory treatments. In spite
of this one has to try to influence the basal patholo-
gical processes underlying these motor phenomena.

[n my thirty vears work as a neuropsychiatrist

clinician, I had to make many treatment-trials,
which are now considered to be obsolete and dan-
gerous, c.¢g. the therapy of Sydenham chorea by
blood-transfusions, by hyperpyrexia or by eliciting
toxic exanthemata through administration of Nir-
vanol, a hydantoin-compound. Similar drastic but
less dangerous frials were lumbar pneumo-insuffla-
tions, to eliminate some hypothesized toxins in the
cerebrospinal fluid and to obtain a meningeal hy-
peremia. For a similar purpose we also gave vaso-
dilatators, ¢.¢. lidocain intravenously and even intra-
arterially into the arteria femoralis. We used ex-
tensively phenobarbital too, which is still widely
applied, especially for children,

In recent times the neuroleptics give some new
possibilities for the treatment of these hyperkinetic
phenomena. Ten vears ago we treated successfully
in Budapest three members of the same family —
ages 43, 47 and 56 years — with Huntineton chorea
with an average daily dose of 3 me (2 to 6 me) of
reserpine: the results were of course symptomatic
only, alleviating the hyperkinesis partially with
ballismic dimensions. Now one can get even better
results by giving trifluoperazine which, besides
diminishing the movements, can also influence the
psvehie disturbances favorably. Some authors pre-
fer the application of haloperidol for all types of
choreas, others the drues

some diazepam-type

because of their muscle-relaxineg effect. Successes

were reported after administration of tetrabenazine

BOSZORMENYI

Laval Médical
Vol. 41-Sept. 1970

and of e-methyldopa for all kind of dyskinesias of
extrapyramidal origin. Some clinicians think that
suceess can be obtained by influencing directly the
functions of some subcortical centers or by blunting
the activity of some more peripheric struetures as
the

connections between the museles and spinal motor

the y-loop-fibres or the a-motor systems, i.c.
cells, The enhanced psyehie tension of most of
these patients can be reduced by moderate doses of
chlorpromazine or levomepromazine. The emotional
problems of these individuals should be thoroughly
evaluated. There is a vicious cirele: the hyper-
kinesis can cause a depressive moodiness or un-
easiness which again can enhance the motor symp-
toms. Psychotherapy may have, therefore, in these
cases an important additional role.

The neurosurgical procedures which are already
quite successful in Parkinsonism, have only some
meager results in choreo-athetotis cases so far. With
the stereotaxic methods in very grave cases of uni-
lateral type one can undertake a cryo-pallidectomy
or a chemo-thalamotomy (destroying by freezing
or necrotizing chemically the pallidum or the ven-

The effect of both operations

trolateral nucleus).
is nearly the same, i.e. blocking the outgoing and
final coordinating pathway of the whole basal-

ganglionic systems. Some Swiss and German au-

thors (e.¢g. Hassler, Mundinger) claim to have
achieved good results. The mechanism of these

symptomatic ameliorations still remains an enigma
as well as the problem of why these destructions
leave the patients with no corresponding disabil-
ities ! Probably some other structures capable of
compensatory functions still remain intact. Or the
interaction of some antagonistic transmitter agents,
cholinergic or dopaminergic (?), could perhaps
maintain in these cases a suceessful equilibrium.
To summarize, we can only say that our results
in this direction are still quite meager. It is still
necessary to make further research concerning the
metabolism of the basal ganglia as well as collecting
This

topie it may still be more difficult to answer ques-

empirical clinical data. means that on this

tions than to pose them.




SOMMAIRE ET CONCLUSIONS GENERALES *

Nous venons de vivre une journée scientifique
qui nous donne encore une fois la preuve gue les
colloques, en permettant a plusieurs chercheurs de
mettre en commun les observations qu’ils ont faites
sur un méme sujet mais en utilisant des technigues
spéeialisées dans diverses disciplines, constituent
Nous

psveho-

une méthode de travail fort inféressante.

remercions  1’Association de recherches
pharmacologiques du Québec davoir organisé cette
réunion et nous tenons a féliciter plus particulie-
rement celui qui a été 'organisateur de cette jour-
née, le docteur André Villeneuve.

Depuis les premicéres observations faites par
Fluegel en 1955, sur les manifestations « parkin-
soniformes » induites par les neuroleptigues, nous
avons vu se développer un chapitre nouveau dans
le domaine de la neuropsychopharmacologice. Pour
la premidre fois en effet dans 1'histoire de la psy-
chiatrie, nous avions en notre possession des médi-
caments qui avaient la propriété de controler oun
de faire disparaitre un certain nombre des symp-
tomes de la psychose. Ces médicaments, les neuro-
leptiques, que certains aimeraient nommer les « anti-
psychotiques », ont par ailleurs la propriété de
faire apparaitre des symptomes extrapyramidaux
comme la rigidité, le tremblement, les mouvements
involontaires, et nous savons qu’ils peuvent causer
au moins une véritable maladie neurologique, la
dyskinésie tardive permanente.

De telles propriétés indésirables des neurolepti-

e

1

2
v

ques ont rapidement été percues comme un sujet

#* Présenté aun Symposium sur le systéme extrapyra-
midal, tenu & I'Hépital Saint-Michel-Archange, Québec,
le 28 novembre 1969, sous les auspices de 1'Association
de recherches psychopharmacologiques du Québec,

Jean-Marc BORDELEAU, M.D.

Surintendant médical et co-directeur de la recherche,
Hépital St-Jean de Dieu,
Montréal.

de recherche promettenr. En psychiatrie, on s’est
longtemps demandé si la production deffets secon-
daires extrapyramidaux était nécessaire pour obfe-
nir un effet thérapeutique. Les eliniciens ont pris
pour acquis que de telles réactions pourraient sur-

venir en cours de traitement et ils ont commencé

a donner de routine des antiparkinsoniens en asso-
ciation avee les phénothiazines, plus particuliére
ment celles que Lambert a qualifié d’inecisives, ef
avece les dérivés de la butyrophénone. Nous savons
maintenant qu'il n’'existe pas chez le malade de
corrélation entre 1'action thérapeutique des neuro-
leptiques et 'apparition des symptomes extra-
pyramidaux mais que. lorsque les divers neurolep-
tiques eux-mémes sont pris comme unités expéri-
mentales, on retrouve une forte corrélation positive
entre 'action incisive du médicament et les effets
neurologigues qu’ils provoquent. Nous avons appris
éoalement que les antiparkinsoniens ne protegent
gue contre certains symptomes extrapyramidaux -

ceci est comparable A ce gui survient dans le trai-
tement de la maladie de Parkinson — et nous crai-
onons méme que les antiparkinsoniens puissent
aggraver certains symptoémes ou favoriser lenr appa-
rition, plus particulicrement les mouvements invo-
lontaires dystoniques ou dyskinétigues. Ii’associa-
tion neuroleptique-antiparkinsonien, faite de rou-
tine, n’est pas 4 recommander et les agents anti-
parkinsoniens ne devraient étre preserits que
lorsque les symptomes extrapyramidaux deviennent
évidents: il faudrait tenter de les prévenir, peut-
dtre en donnant un traitement neuroleptique inter-
mittant ou en recherchant le plus vite possible une

dose minimale d’entretien. En dernier lieu, sur le
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plan thérapeutique, nous savons maintenant que
les neuroleptiques sédatifs, comme la lévoméproma-
zine, possédent des propriétés antiparkinsoniennes
lorsqu’elles sont données avec des phénothiazines
ineisives comme la thiopropérazine; nous avons
méme, avee nos collaborateurs, démontré que la
chlorpromazine antagonise les propriétés trémori-

genes de la trifluopérazine.

En novembre 1960, au collogue international,
Neuroleptiques et systéme extrapyramidal, nous
avions réuni un groupe de psychiatres, neurologues,
neurochirureiens, biochimistes, pharmacologistes et
méme psychanalystes. A cette époque, nous avions
é¢té incapables de trouver un médecin assez versé
dans 1'un ou l'autre domaine pour en tirer des
conclusions. De part et d’autre, dans chaque disci-
pline, les chercheurs ont pris connaissance des déve-
loppements nouveaux mais sans pouvoir facilement
établir de relations entre les diverses facettes du
sujet. Je cite, a titre d’exemple. le fait que G. C.
Cotzias et col. avaient présenté a ce collogue les
résultats du traitement de onze patients souffrant
de maladie de Parkinson, chez lesquels ils avaient
obtenu une amélioration en preserivant une associa-
tion de chlorpromazine (100 & 1200 mg /jour) et
d’éthopromazine.

Je ne suis pas convaineu que, dix ans plus tard,
il soit plus facile de faire le sommaire de la réunion
d’aujourd’hui et de tirer des conclusions générales,
méme si je suis flatté du fait qu’on m’ait demandé
de relever ce défi. Lies découvertes récentes faites
dans le domaine de la neurochimie, de la neuro-
psychopharmacologie, de la neuroanatomie et de la
neurophysiologie nous permettent d’espérer définir
bient6t les mécanismes responsables de la motrieité
normale et anormale. Cette réponse sera, sans nul
doute, le résultat de travaux faits par des équipes
multidiseiplinaires.

Dés le début de la journée, madame S. Radouco-
Thomas nous exposait le réle du calcium dans la
pharmacologie de la dopamine. I.’hypercaleémie
prolongée entraine des modifications de 1’action de
la réserpine et des inhibiteurs de la monoaminoxi-

dase et il semble exister un antagonisme entre le
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Ca'™* et la réserpine. Nous retenons aussi le fait
que la réserpine, donnée a forte dose, provoque un
syndrome akinéto-hypertonique qui peut étre mo-
difié par divers agents pharmacologiques. De plus,
lorsqu’on donne du Ca™* avant d'injecter la réser-
pine, on observe une inhibition partielle de 1’'hy-

pertonie.

Le professeur 1. Poirier et son équipe, dont nous
connaissons bien les travaux sur la production de
mouvements involontaires chez le singe par des
lésions du trone cérébral, ont attiré notre atten-
tion sur le réle du systeme striopallidal, plus
particulierement sur la boucle strio-nigro-striée, et
sur 'importance de la dopamine & ce niveau: l’in-
terruption de cette boucle empéche la transforma-
tion de I-dopa en dopamine, cause une diminution
de 1'acide homovanilique et une baisse de la dopa-
décarboxylase. Le tremblement parkinsonien induit
chez le singe par une lésion du systéme rubro-olivo-
cérébello-rubral (rubro-olivaire) est angmenté par
I'injection d'un des inhibiteurs de la synthése
des catécholamines, 1'a-méthyl-para-tyrosine et
I'ae-méthyl-dopa; par ailleurs, la l-dopa provoque
une disparition du tremblement chez ces animaux.
En plus de la production expérimentale chez le
singe de mouvements involontaires par des lésions
du trone eérébral et le traitement avee des inhibi-
teurs des catécholamines, il est aussi possible d’in-
duire un état de catalepsie c¢hez 1’animal rubro-
olivaire en injectant de fortes doses d’e-méthyl-
p-tyrosine; par contre, « cet effet eataleptique peut
étre completement contrecarré, de facon transitoire
et répétée, parl'injection de 30 mg /ke i.p. de I-dopa.
Ces derniers faits soulignent 1'importance de 1'in-
tégrité des mécanismes catécholaminergiques et plus
précisément dopaminergiques intracérébraux dans
le maintien d’une activité psychomotrice normale ».

Madame Roberge et 1’équipe de Sourkes, en nous
donnant des moyvens de mesurer le métabolisme de
la sérotonine cérébrale, nous prouvent encore une
fois que les recherches que nous faisons dans ce
domaine doivent tenir compte de la biochimie du
cerveau, du role des catécholamines et des systémes

enzymatiques. Ainsi, il est intéressant d’apprendre
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que 1'a-méthyl-tryptophane provoque une diminu-
tion de la sérotonine cérébrale qui est reflétée par

une diminution du 5-HIAA.

Dans un méme ordre d'idées, Papeschi et col.
retrouvent une diminution de 'acide homovaniligue
du liquide eéphalorachidien chez 39 malades souf-
frant de maladie de Parkinson; pour 21 malades
souffrant d’autres maladies du systéeme extra-
pyramidal, ils ne retrouvent pas de corrélation
entre le taux de cet acide et 1'age ainsi que la durée
de la maladie. Ces auteurs ont trouvé une cor-
rélation entre 1'akinésie grave et le taux d’acide
homovanilique dans le liguide céphalorachidien.

Nous connaissons bien les travaux de Barbeau
sur le traitement de la maladie de Parkinson et
plus particulicrement les études gqu’il a entreprises
depuis quelques années, en utilisant la l-dopa. 11 a
fait aujourd’hui une revue de la question et, dans
ses conclusions générales, nous attirons 1'attention
sur certains faits, En premier lieu, il faut retenir
gue le traitement de la maladie de Parkinson est
une thérapeutique de remplacement gui doit étre
poursuivie indéfiniment, comme nous devons le faire
dans le fraitement de certaines psychoses. Il est
encourageant d’apprendre que certaines substances
inhibitrices de la dopa-décarboxylase périphérique,
comme le Ro-4-4602, permettent de traiter les ma-
lades avee des doses réduites de [-dopa. Comme
psvehiatres et psychopharmacologues, nous ne pou-
vons nous empécher de remarquer que la I-dopa
provoque certains effets secondaires psvehiatriques,
p.g. confusion, hallucinations, réves vivides, acees
dépressifs; la I-dopa provogue aussi 'apparition de
mouvements involontaires anormaux qui ressem-
blent aux dyskinésies permanentes tardives provo-
quées par les neuroleptiques. Le docteur Barbeau
nous apprend que de telles dvskinésies apparais-
sent dans cent pour cent des cas si les doses de
I-dopa sont trés fortes. Si on cesse le traitement
avec la l-dopa et qu’on reprend apres un certain
temps, les symptomes dyskinétiques surviennent a
des doses plus faibles que lors du traitement anté-
rieur. Enfin, pendant la diseussion, le doeteur

Barbeau nous disait aussi que les dyskinésies de
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la l-dopa sont temporairement améliorées par la
trifluopérazine, une phénothiazine qui a, de son
¢oté, la propriété de causer des dyskinésies tardives
permanentes. Sinous avons maintenant la certitude
que le métabolisme de la dopamine joue un rdle
important dans la pathogenése de la maladie de
Parkinson, il nous manque encore de nombreuses
données pour affirmer que ce « défaut métabolique
est généralisé on eonfiné an cerveau ». Nous ne
pouvons nous empécher, a ce point de la discus-
sion, d'établir une analogie avee les anovulants
qui, selon certains rapports publiés récemment dans
le British Medical Jowrnal, pourraient provoquer
I'apparition de chorée de Huntingdon chez les
femmes destinées a souffrir de ecette maladie ou
présentant avant le fraitement anovulant une rémis-

sion symptomatique de leur maladie.

Le docteur Rouleau a fait un excellent exposé
des accidents extrapyramidaux qui surviennent chez
les malades en cure ambulatoire. Tl insiste sur le
fait que de trés faibles doses, donmnées A des ma-
lades encore intolérants aux phénothiazines, peu-
vent provoquer des syndromes aigus, hypertoniques
o dyskinétiques, Comme lui, nous crovons « que
la manipulation de cette médication en cure ambu-
latoire demande beaucoup plus d’attention de la
part du médecin qui doit renseigner le patient, la
famille, sur les complications possibles, évidemment
sans les alarmer; en milieu fermé, ces réactions
créent moins d’angoisse » que dans le milien du
malade. Nous ajoutons aussi que plus le personnel
est nombreux dans le milien hospitalier, plus les
symptomes extrapyvramidaux sont rapidement déce-
1és et difficilement tolérés par le personnel soignant
qui favorise ainsi 1'augmentation de l'angoisse du
malade et 1'ageravation du syndrome extrapyrami-
dal; par opposition, dans une salle de soins de
earde de 1’hdopital psychiatrique, on peut découvrir,
au hasard d’une visite, des malades qui présentent
des erises oculogyres évoluant depuis plusieurs heu-
res, sans que le personnel y ait prété quelque atten-

tion que ece soit.

L’équipe de recherche du Douglas Hospital, diri-

gée par le président de notre assoeiation, le docteur




944

H. BE. Lehmann, a présenté deux travaux qui cher-
chent & mieux définir la symptomatologie extra-
pyvramidale induite par les neuroleptiques (ILeh-
mann, Ban et Saxena) par une enquéte faite dans
la population dan hopital psychiatrique, ainsi que
des effets du sevrage des antiparkinsoniens dans
une étude controlée faite chez 80 malades (Ananth,
Horodeski, Lehmann et Ban ). Les auteurs concluent
gque la posologie est un facteur ¢umulatif important
sur le déelenchement des signes extrapyramidaux ;
la durée de 1'hospitalisation, 1'age des malades sont
aussi des facteurs dont on doit tenir compte. L

«syndrome oro-buceal » et 1'akathisie survien-
draient plus souvent chez les femmes; il n'y aurait
pas de corrélation entre la présence des signes extra-
pyramidaux et la maladie sousjacente, 1'histoire
d'un traitement antérieur par sismothérapie ou
cure de Sakel. Dans 1'étude sur le sevrage, contrai-
rement a ['hypotheése de recherche qui fut émise.
« The addition of antiparkinsonian medication did
not }riru'r (r ff{g'llrh }'i-r;.ff.\' .r|f||'f ct on p.\-_:,r(u"mpr!h’ar;(uf;.fr‘rrf
symptoms. On the other hand, in only four out of
forty patients had antiparkinsonian medication to
be resuwmed heeaise .r;_;" FeCHTTENCT .r,a‘f' { .r'r‘;'r:]ulm'r:,-u{r(r:f
manifestations. »  Lies auteurs concluent, comme
nous 1’'avons exprimé plus haut, que les antiparkin-
soniens ne devraient pas étre donnés de routine aux
malades mentaux chroniques.

De 1'Institut de recherches psychiatriques de
Joliette
Albert),

expérience thérapeutique originale faite chez des

(Panisset, Tétreault. Rochelean, D 'Halti et

on nous a rapporté les résultats d'une

schizophrénes chroniques traités avee des doses pro-
gressivement plus fortes de thiopropérazine. Cette
étude a permis d’établiv des corrélations entre.
dune part, les effets de la dose sur la symptomato-
logie extrapyramidale et, d’autre part, la concen-
tration urinaire de noradrénaline, de dopamine et
d’acide homovanilique; de plus, le taux d’acide
homovanilique était recherché dans le liquide cé-
phalorachidien. Une corrélation positive hautement
significative fut retrouvée entre 1’'augmentation de
la symptomatologie extrapyramidale et 1’exerétion
urinaire de noradrénaline et d’acide homovanilique.

Ainsi, plus les malades montrent de symptomes
ymj
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neurologiques, plus ils exerétent de noradrénaline
et d’acide homovanilique. On n’a pas pu établir de
corrélation entre le tableau clinique et les amines
du liquide céphalorachidien. De telles études nous
permettront de combler progressivement le fossé
f]kli existe encore entre la recherche hiul‘lli]llit{ll(' et
la recherche l'|i11i:|111’.

Le docteur André Villeneuve a utilisé, comme le
doctenr Barbeau, une technigue audio-visuelle mo-
derne pour illustrer ses observations cliniques faites
sur les manifestations cliniques extrapyvramidales
induites par les neuroleptiques. Nous le félicitons
de son initiative; le film qu’il nous a présenté était
fort démonstratif. Nous saluons par le fait méme
une nouvelle entité clinique, le «syndrome du
lapin », manifestation assez particulicre d’un syn-
drome oro-bucco-facial bilatéral. Pour compléter
notre démarche dans la compréhension du syndro-
me extrapyramidal induit par les neuroleptiques,
les tentatives de traitement du syndrome dyskiné-
tique de type permanent constituent une contribu-
tion tres intéressante. Il n’est pas plus facile de
comprendre que la réserpine ait une action béné-
fique chez ces malades que nous pouvons expli-
guer I'action antiparkinsonienne des phénothiazines.
Les auteurs observent que «chez certains malades,
nous avons noté la possibilité d’obtenir une amélio-
ration des manifestations dyskinétiques sans que
la symptomatologie de type parkinsonien soit affec-
tée. On pourrait done supposer que ces phénomé-
nes, pouvant se dissocier, seraient sous-tendus par
des mécanismes différents. » 11 serait nécessairve
d’établir de nombreuses comparaisons entre les subs-
fances trés différentes utilisées pour traiter ce grou-
pe de syndromes que nous déerivons comme un tout
en les qualifiant d’effets secondaires extrapyrami-
daux. Nous preserivons, en effet, des substances
atropiniques, des neuroleptiques fort différents com-
me la réserpine et les phénothiazines de droite,
un précurseur de la dopamine comme la I-dopa ef
un inhibiteur de la synthése des catécholamines,
'ee-méthyl-dopa. Une méthodologie rigoureuse reste
a définir dans ee domaine, quoique 1’expérimenta-
tion clinique actuelle nous permette de prendre

connaissanee de phénoménes nombreux et peut-étre
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significatifs. Comme le faisait remarquer le docteur
[.. Tétreault pendant une des discussions, nous
observons les actions de substances possédant des
propriétés diamétralement opposées, la [-dopa d une
part et les neuroleptiques d’autre part: la I-dopa
serait  propsycehotique, antiparkinsonienne, pro-
émétique et apomorphinique, tandis que les neuro-
leptiques sont antipsyehotiques, proparkinsoniens,
antiémétiques et antiapomorphiniques. On c¢roit que
la I-dopa angmente le taux de la dopamine dans les
noyaux de la base alors que la thiopropérazine et
peut-étre les autres neuroleptiques provogquent une
excrétion augmentée de catécholamine dans les
urines, et ceci est en corrélation avee la production
d’effets extrapyramidaux. D'une facon humoris-
tique, nous pouvons constater avee plaisir la récon-
ciliation de la neurologie et de la psychiatrie au
niveau des effets secondaires de traitements que
nous offrons a4 des malades par aillenrs tres diffé-
rents. Cest la raison pour laquelle j’'ai omis d’in-
clure dans cette discussion l'intéressante communi-
cation du professeur 7. Biszirményi, de Budapest,
portant sur le traitement de la choréo-athétose. (e
syndrome a une proche parventé avee les syndromes
extrapyramidaux qui furent étudiés aujourd hui.
Les théories qui cherchent a expliquer la choréo-
athétose par une perte de fonetionnement de cer-
tains centres supérieurs responsables du contrdle
de la motricité pourraient s’appliquer a 1'objet de

ce collogue. Lies neuroleptiques, ic¢i aussi, peuvent
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soulager la symptomatologie des malades et nous
retenons cette action sur de fels mouvements anor-
Manx.

Pour terminer, j'ai eu beaucoup de plaisiv a en-
tendre les communications des conférenciers de ce
collogue et au nom de tous, je les remereie since-
rement de leur contribution a 'étude dun sujet
aussi complexe que celui qu’on nous a proposé
anjourd hui. Je erois sincérement que nous avons
appris beaucoup de choses depuis dix ans et que
nos connaissances de base sont beaucoup plus pré-
cises qu’alors. 1l y a dix ans, le systéme extra-
pyramidal était une forét vierge: les voies ner-
veuses sont maintenant hi‘utu-mlp micux connues
ainsi que lears interrelations. Les biochimistes, en
association avee les neuroanatomistes, les neuro-
chirurgiens, les physiologistes et les pharmacolo-
gistes, ont fait des progrés remarquables et le mé-
tabolisme des catécholamines est beaucoup mieux
compris, La recherche clinique, de son ¢oté, évolue
et raffine ses méthodes dans un secteur on 1’obser-
vation précise est essentielle; elle aura un vile im-
portant a jouer dans la compréhension des phéno-
menes pathogéniques et dans ce que nous pouvons
déja nommer «la réforme nosographique » en psy-
chiatrie.

Au nom de 1'Association de recherches psveho-
pharmacologiques du Québec, je voudrais également
remercier les auntorités de 'hopital Saint-Michel-

Archanege de leur chaleureux accueil.
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DEGENERESCENCE FUCHSINOPHILIQUE DU MYOCARDE *

Le diagnostic précoce de la néerose myocardique
peut étre fait par la mise en évidence d'un matériel
fortement fuchsinophile dans le myocarde. La tech-
nique a été initialement décrite par Selye en
1957 (8) et repose sur la différentiation tinctoriale
des zones nécrotiques & 1’aide d’'un colorant acide
et d'un colorant basique. Dans les nécroses expé-
rimentales de type métabolique, cette technique
permet de visualiser des aires de dégénérescence
alors que les colorations habituelles ne révélent
aucun changement, Le matériel fuchsinophile est
situé dans le sarcoplasme, entre les myofibrilles, et
commence dans le périkaryon pour s’étendre gra-
duellement a toute la cellule, de sorte que la fibre
myocardique apparait comme un tube hyalin limité
dune facon précise par le sarcolemme et les dis-
ques intercalés. Plus récemment, des modifications
de cette technique ont été décrites et utilisées pour
le diagnostic d’autres types de néerose métaboli-
que (1) ou d’infarctus myocardique aprés throm-
) et

bose coronarienne ou ligature coronarienne (7
dans l'ischémie myocardique rencontrée dans cer-
taines encéphalopathies (3).

Le but du présent travail est de décrire cette
technique avee les modifications que nous suggé-
rons, de faire une revue de son ufilisafion et de

diseuter le mécanisme de la coloration.
MATERIEL ET METHODES

Les picces histologiques étudiées dans le présent
travail provenaient de deux hommes décédés a la

# Travail supporté par les octrois du Conseil de la
Recherche Médicale des gouvernements d’Oftawa et de
Québec.

1. Faculté de médecine, Université Laval et Institut
de eardiologie de Québec, Hopital Laval, Québec 10.

G. COTE, M.D. et P.E. ROY, M.D.

snite d’une thrombose coronarienne cliniguement
diagnostiquée et confirmée par I’histologie ordi-
naire. Ceei dans le but d’obtenir un matériel sus-
ceptible de présenter des zones de fuchsinophilie.
Les tissus ont été fixés dans le Bouin, déshydratés
et enrobés dans la paraffine de la facon habituelle.
La formaldéhyde & 10 pour cent neutralisée par du
carbonate de caleium donne des résultats similaires
aprés un temps de fixation de 48 heures.

Les solutions employées et la technique de colo-
ration sont décrites dans les tableaux I et II.

Les illustrations de ce travail furent préparées
par 1'Ecole de photographie médicale de 1’hdpi-
tal Liaval sous la direction de monsieur Mare Gi-

guére, r.b.p.
RESULTATS ET COMMENTAIRES

La technique originale n’a pas donné de résultats
avee les piéeces histologiques étudiées qui étaient
pourtant susceptibles de présenter des zones de

fuchsinophilie. Nous avons done remplacé dans la

TapLEAU 1

Caompogition des solutions employces

Solution A : Cristal violet 0,2 p. 100 ................ 10 ml
Eau distillée iy ... 40 ml
Acide oxalique 1 p.100 0,2 ml

Solution B : Acide phosphotungstique 1 p. 100

Solution € : Fuchsine acide * 0,01 p. 100 20 ml
Orange G * 0,01 p. 100 15 ml
Vert de méthyl * 0,01 p. 100 . 15 ml
Acide oxalique 1p.100 ... 0,2 ml

*# (Chroma-Gesellschaft, Schmid & Co., Stuttgart-Unter-
tuerkheim. Une solution-mére a4 1 p. 100 de ces colorants
peut éire préparée et conservée indéfiniment.
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Tapreau 1T

Teehnigue de coloration des pidces

Technique de coloration :

1) Couper des sections de 5-6 y.
2) Hydrater a l'eau distillée,

3) Colorer dans la solution A pendant 15 minutes :
(cette solution doit étre préparée le jour de son
utilisation).

4) Laver a4 l'eau courante pendant 10 minutes.
5) Mordancer dans la solution B pendant 10 minutes.

6) Laver a l'eau courante de trois a cing minutes,
pas plus.

7) Colorer pendant une heure & 60° C dans la solu-
tion C, en remuant souvent les lames.

8) Rinser dans l'acide acétique a 0.5 p. 100.

9) Deéshydrater et monter dans n'importe quel milien
synthétique.

- R -.“’ '; A oS

Figure 1 — Tissu myocardique provenant du voisinage
d’'une zone infarcisée. Les fibres fuchsinophiles apparais-
sent ici trés foncées tandis que les autres fibres sont
plus pales. L'acidophilie est irréguliére et touche sélecti-
vement des cellules isolées ou méme des portions de
cellules. La coloration d’une cellule est souvent nette-
ment limitée d’une facon linéaire par ce qui peut éire
le disque intercalé (100 X).

(O]
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solution A le violet de erésyle par du violet de
cristal permettant des résultats positifs avee tous
les spécimens colorés, De plus, le temps de passage
dans la solution C, qui était de 10 & 20 minutes
dans la technique originale, a été augmenté i une
heure pour permettre une bonne délimitation des
zones réactives. En coupe longitudinale, le myo-
carde apparait plus ou moins turquoise, avee des
zones acidophiles. Au pourtour des régions infar-
cisées, cette acidophilie est irréguliére et ne touche
que quelques fibres myocardiques ou méme une cel-
lule isolée (figures 1, 2, 3 et 4). La fibre est alors
dun rouge tres brillant, marqué sur les clichés par
un contraste trés net avee la coloration de fond.
Souvent, seulement une partie de la fibre est colorée
sans prédilection particuliére dans la distribution
intracellulaire du colorant. Il est également pos-
sible de voir la coloration nettement délimitée par

ce qui peut étre le disque intercalé, Dans les zones

Figure 2 — Tissu myocardique provenant du voisinage

d’'une zone infarcisée. Noter le contraste entre les fibres

fuchsinophiles et les autres. Ces derniéres sont colorées

en bleu turquoise tandis que les premiéres sont d’un

rouge brillant. La coloration peut toucher des cellules

entiéres ou seulemeni des portions de sarcoplasme
(400 X).
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qui présentent un infiltrat inflammatoire, les fibres
myocardiques sont plus réguliérement acidophiles
mais sans cette brillance qui caractérise celles qui
sont au pourtour de l'infarctus. En coupe trans-
versale, la coloration se distribue de deux maniéres:
la cellule myocardique peut se colorer en tout ou
en partie; ou bien uniguement les éléments contrac-
tiles de la cellule sont positifs, tel que révélé par
I’apparition d’'un piqueté rouge correspondant i la
distribution des myofibrilles. Les zones immédiate-
ment sous-endocardiques ne présentent habituelle-
ment pas de fuchsinophilie. Il est & noter que la
limitante élastique des artérioles de méme que cer-
taines cellules de l'infiltrat inflammatoire se colo-
rent fortement par la fuchsine (figure 5).

Selye (8) a utilisé cette technique pour diagnos-
tiquer au stade précoce les néeroses métaboligues
induites par 'administration de certains stéroides
en combinaison avee des électrolytes et des agents
stressants. Les résultats obtenus correspondent sen-

siblement & ceux trouvés chez 1'homme aprés in-

Figure 3 — Tissu myocardique coupe transversalement.
Au cenire un groupe important de cellules montire de la
dégénérescence fuchsinophilique tandis qu’'ailleurs les
fibres sont atteintes plus isolément. Dans ces régions,
les cellules sont souvent incomplétement colorées (100 X).
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farctus, sauf la distribution intracellulaire du colo-
rant qui se fixe autant sur les myofibrilles que dans
le sarcoplasme alors que dans ses deseriptions les
I’auteur

myofibrilles n’étaient pas colorées. ne

%

Figure 4 — Coupe transversale de myocarde au voisinage

d’une zone infarcisées. Quelques cellules sont colorées

par la fuchsine. L’augmentation des espaces extracellu-

laires doivent étre considérée comme artificielle et due
a I'hypertonicité des fixatifs (400 X).

Figure 5 — Coupe transversale d’une artére coronaire.

Les fibres élastiques sont fortement fuchsinophiles ; cel-

les-ci apparaissent en noir sur ce cliché mais au micros-

cope elles sont d'un rouge brillant tandis que les mus-
cles lisses de la média sont bleus (300 X).




Médical

Laval
Vol. 41-Sept. 1970

mentionne aucun mécanisme préeis pour expliquer
cette technique sinon que 'apparition du matériel
fuchsinophile représenterait des modifications intra-
cellulaires précoces

d’ordre biochimique. Il fait
d’ailleurs un paralléle entre ce type de changement
et la «dégénérescence hydropique » du myocarde
comme deux aspects de transition d’'un méme pro-
cessus. Il est intéressant de noter que les muscles
squelettiques du rat sont fuchsinophiles a 1’état
normal sans étre cependant aussi intensément colo-
rés que le tissu cardiaque ischémique,

Bajusz (1) a employé une modification de cette
technique pour caractériser sensiblement les mémes

Yo
o

expériences que Selye et il conclut que cette dé
nérescence fuchsinophile témoigne de dérangements
métaboliques irréversibles produits dans le myo-
carde par Dadministration de stéroides et d’élee-
trolytes.

5

Nielsen et col. (6)

ont été les premiers 4 démon-

trer que cette fuehsinophilie était présente dans le
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muscle cardiaque humain apres infarctus. D’autres
auteurs (7) ont confirmé cette donnée et ont établi
qu’il était possible de détecter ces changements,
non seulement dans 'infaretus bien caractérisé mais
aussi dans des infarctus diagnostiqués eliniquement
mais sans changement anatomique visible, dans des
maladies artériosclérotiques sans signe d’infarctus
et dans 1'ischémie myocardique d’origine diverse
(tableau IIT). Il existe une gradation entre 1’in-
tensité de la fuchsinophilie et la sévérité de 1’alté-
ration sous-jacente. Les cas de fuchsinophilie mar-
quée représentent une néerose irrvéversible compa-
tible avec le diagnostic d’infarctus vécent. TLies
cas moins marqués corrvespondent & de 1’ischémie
sans nécrose comme on voit dans 1artériosclérose
coronarienne et dans ’hypertension sévére (7).
Trés récemment, Connor (3) a démontré, en em-
ployant la technique modifiée de Bajusz, que cette
fuchsinophilie se retrouvait dans le myoecarde de

certains patients déeédés d’affections du systéme

TarLEaUu IIT

Dégéncérescence Juchsinophilique dans Uinfarctus myocardique récent
! N DEGRE DE
. NOMBRE DE s
IRADE ! Hisroire FUCHSINOPHILIE
CAS
(0-4)
1 4 Infarctus elinique sans changement anatomique 3,2
2 8 Maladie artériosclérotique sans infarctus clinigue 3.0
3 11 Ischémie myocardique d'origines diverses | 1,3

Adapté de Poley et col. (7).

TaBLEAU IV

Frégquence d'altération myocardique dans

DISTRIBUTION,
en pourcentage

CAUSE DE LA MORT (No — 231)

Hémorragie intracranienne . .. .. .. 35
Infection intracranienne ... ... b
8 T Y @ e e e 20
Tumenurs e e e N B ; 25
Infarcissement |
Antras S Sl 5
TOTAL 100

des affections duw systéme nervews ceniral, d'aprés Connor (3)

NOMBRE DE
DE MYOCYTOLYSE

CAS NOMBRE DE CAS

POSITIFS A LA FUSCHINE

i

| 2 1

| 1 ‘ 1

i | | ]
1 1
0 1

20 (9 p. 100)

18 (8 p.100)
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nerveux central. Le tableau IV montre que la fré-
quence est surtout marquée dans les cas d’hémor-
ragie intracranienne et que l’incidence de la fuch-
sinophilie (9 pour cent) est superposable a celle
de la myoeytolyse (8 pour cent) détectée par les
méthodes histologiques ordinaires.

Les bases biochimiques de cette eoloration restent
encore obseures. En 1898 Ehrlich (4) a introduit
un nouveau type de colorant qu’il a appelé colorant
tri-acidique, nom qui s’est avéré impropre puisqu il
reposait sur des données chimiques incorrectes.
La Commission des colorants biologiques a adopté
un nouveau nom qui répond mieux a la nature du
colorant, a savoir: ecolorant neutre (2). Un colorant
neutre est un composé formé d’un colorant basique
et d'un colorant acide onl le cation et 1’anion posse-
dent tous deux des groupes chromophores. Lorsque
les deux colorants sont présents en quantité opti-
male, en solution aqueuse, le produit résultant est
incolore et insoluble dans 1’eau. Cependant, s’il ¥
a un exces dun des deux colorants, particulicre-
ment de 1’acide. le composé devient soluble et pos-
séde alors des propriétés tinctoriales particuliéres.
Le colorant neutre proposé par Ehrlich est un mé-
lange de fuchsine acide, d’orange G et de vert de
méthyle, soit les trois substances utilisées dans la
présente technique. Le mélange d’Ehrlich a été
employé pour colorer les fissus et en particulier
les leucocytes dans les frottis sanguins. Des adap-
tations de cette technique ont été proposées par
Biondi et Heidenhain (5). Ces notions sugeerent
que les possibilités tinctoriales du mélange fuchsine
de

d’'un nouveau

acide-vert méthyle reposent sur la formation
colorant possédant des affinités a la
fois pour des groupements basiques et acides des
tissus. 11 est difficile de déterminer par les données
actuelles quels groupes dans la cellule myocardique
sont responsables de la fuchsinophilie. Le trichrome
de Mallory révéle que les tissus infarcisés sont plus
fortement acidophiles que les tissus sains. Comme
]’éosine de cette coloration peut également former
un colorant neutre avee un colorant basique appro-
prié, il v aurait similitude dans les deux techniques.
I1 est possible de suggérer, a la lumiére de ces faits,

que la fuchsinophilie représente des modifications
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de pH a Dintérieur de 'hyaloplasme ou bien des
charges de polyélectrolytes protidiques (les pro-
téines contractiles) vésultant d'une hypoxidose
cellulaire.

La recherche de la fuchsinophilie peut étre tres
utile dans des cas d’infarctus eliniguement diagnos-
tiqués mais ne présentant pas de modifications ana-
tomiques ou dans des cas de mort subite sans cause
apparente. En prenant soin de bien évaluer le degré
de fuchsinophilie, il est possible dans plusieurs cas
de poser un diagnostic d’infarctus au stade précoce.
La simplicité de la technique et sa rapidité en im-
posent sur les autres techniques, comme celle de
la déshydrogénase succinique de Wachstein et de

gly-

Meisel (9) ou la recherche de la déplétion en
cogene selon la technique de Yokoyama et col. (10),
actuellement employées pour détecter 1'ischémie

myocardique.
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THERAPEUTIQUE DERMATOLOGIQUE JOURNALIERE :

En dermatologie, comme en d’autres disciplines,
le résultat thérapeutique dépend d’abord de 'exac-
titude du diagnostic. Mais la dermatologie a ceci
de particulier qu’il est facile d’améliorer un grand
nombre de dermatoses par un traitement purement
symptomatique. Par exemple, la démangeaison peut
étre arrétée rapidement par une médication géné-
rale et locale appropriée sans qu'il soit nécessaire
de préciser son étiologie. Par contre, ce méme signe,
avee son étiologie bien définie, peut défier toute la
thérapeutique dermatologique. Heureusement, les
cas nécessitant une cordotomie ou une lobectomie
demeurent trés raves en notre milieu.

I. LE TRAITEMENT GENERAL

Jessaierai de brosser un simple tableau de traite-
ments symptomatiques d’utilité journaliere.

La plupart des dermatoses sont accompagnées
d’'un ou de plusieurs signes subjectifs: prurit, sen-
sations de douleur, d’élancement, de brulure, de
chaleur, d’engourdissenment.

A. Les antiprurigineus:

Pour soulager le prurit, nous utilisons d’abord
les médicaments antiprurigineux qui s’administrent
par voie générale. Nous n'avons pas 'intention ici
de passer en revue tous les produits classés comme
tels et gque nous connaissons bien mais seulement
de signaler certains de ces produits.

1. Les dérivés des phénothiazines:
a) La triméprazine:

Dans les cas de prurit d'intensité moyenne, avec
¢xacerbation noeturne, entrainant une certaine in-
somnie, on peut preserirve la triméprazine a la dose
de 2.5 & 5 mg t.a.d. aprés les repas et de 5 a 10 mg
au coucher; pour éviter une certaine sommnolence

P’ Ing Kiun TCHOU,

Dermatologiste,
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diurne et pour permettre au patient de vaquer &
ses occupations, une dose de 2,5 4 5 mg apres le
souper et 5 a 10 mg au coucher suffit dans la plus
erande majorité des cas.

b) La lévroméprazine:

(‘e médicament, agissant sur les états d’hyper-
excitabilité psyehigque ou d'inquiétude, diminue ou
arréte toutes les sensations désagréables de la peau,
v compris les douleurs zostériennes. La dose habi-
tuelle est de 2 & 10 meg f.7.d. apres les repas, et
comme la démangeaison ou la douleur est toujours
exacerbée durant les périodes de repos, 5 a 25 mg
au coucher.

B. Les antihistaminiques:

1. Le c¢hlorhydrate de méthdiazine, a la dose de
44 8 meg b.i.d. apres les repas. A noter que ce mé-
dicament est en méme temps un antiprurigineux.

2. Le echlorhydrate d’hydroxyzine, dérivé du
diphénylméthane, est classé aussi bien comme un
tranquillisant mineur qu'un antihistaminigque. Sa
dose varie entre 10 et 50 mg trois ou quatre fois
par jour. Pour étre certain de son efficacité, on peut
le prescrire de la facon suivante: 10 mg aprés dé-
jeuner et diner, 20 mg apreés souper et 30 mg au
coucher, pour un total de 70 mg par jour. De cette
maniére, le patient pourra bénéficier d'un sommeil
reposant mais sans somnolence, ni de sensation de
béatitude le lendemain.

Un mot sur un médicament actuellement remis en
valeur. Classé dans les antihistaminiques, on pré-
tend qu’il posséde une action antikininique et anti-
sérotoninique ; ¢’est le chlorhydrate de eyprohepta-
dine (Périactin). La dose conventionnelle est de
4 mg t.i.d. apres les vepas. Cependant, si on a peur
que les patients déja grassouillets prennent du
poids, on ne doit pas le prescrire.
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. Les f{'fIH!‘,rua"tirlr'.\'l‘-'!!f‘\'.'

On a souvent recours en dermatologie aux vrais
tranquillisants et aux hypnotiques. Ce sont des
succédanés ou des médications secondaires tres pré-
cieux. Dans les cas de prurit extréme, on peut
méme prescrire un mélange, dit sérum d’hiberna-
tion, en associant le chlorhydrate de Démérol, la
prométhazine et la chlorpromazine dans une solu-
tion aqueuse de gluecose a 5 pour cent, pour injec-
tion intraveineuse goutte-a-goutte, tout en mainte-
nant le patient en vie avec une alimentation semi-
liquide bien appropriée, pour une durée de 48 i
96 heures.

D. Auwutres médicaments:

Les antibiotiques ont une place indéniable dans
les cas de pyvodermites, les dermatoses secondaire-
ment infeetées. ou liées a4 un foyer septique. En
dehors des cireconstances impératives, dictées par
un antibiogramme formel et sans équivoque, on a
une préférence cerfaine pour la famille des tétra-
cyclines et leurs dérivés pour administration géné-
rale et les sulfates de gentamycine et de néomyecine
pour administration locale. En principe, il faut
éviter de preserire pour application locale les anti-
biotiques qui sont généralement utilisés par voie
générale. Car les cas de sensibilisation antérieure
non soupconnée ne sont pas rarves, eréant ainsi des
dermatoses iatrogéniques surajoutées.

En ce qui concerne les corticoides, par voie bue-
cale ou parentérale, a part les indications préecises
et ']‘“I‘Illl‘]l'.‘.*, 11 est ]i['!”[‘l_"'{"'{]_lll' <l|’ les 1’Xl‘]ll!'l‘ l’i' la
thérapeutique journalidre.

[[. LE TRAITEMENT DERMATOLOGIQUE

Pour le traitement dermatologique proprement
dit, une classification logique, mais purement symp-
tomatique. des dermatoses s’impose.

On divise les dermatoses courantes en quatre
grandes catégories :

1. Les dermatoses localisées, aicués. cedémateuses.
rouges, enflammeées, vésiculeuses ou déja suintantes;

2. Les dermatoses subaigués, localisées, moins en-

flammées et moins rouges, recouvertes ou non de
squames-croutes ;

3. Les dermatoses localisées, séches, desquaman-
tes, dont 1'épiderme est épaissi, légérement ou pas
du tout érythémateuses. accompagnées ou non d une

atteinte profonde dermique;
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4. Les dermatoses disséminées, ou généralisées, de

‘importe laguelle de ces catégories sus-mentionnées.
Iividemment, il faut ajouter les signes subjectifs

de ces dermatoses,
1. Les dermatoses aigués:

Pour les dermatoses aigués, le premier choix du
traitement est le suivant: bains locaux ou compres-
ses humides non recouvertes de tissu imperméable,
suivis d’applications locales des lotions-crémes mi-
nutieusement sélectionnées.

Si les lésions sont infectées, ou d’origine infec-
tieuse, il est préférable de preserive un antiseptique
universel, de type oxydatif, comme le KMnO,; la
solution aqueuse habituelle de ce produit pour bains
ou compresses humides est de 1/8000 a 1/12 000,
¢est-d-dire un comprimé de 2 ¢ dans une a deux
chopines d’eau, pendant 15 a 20 minutes, f.i.d.
On peut également utiliser la solution aqueuse de
AgNOjy, dont la dilution ne doit pas dépasser 0,3
pour cent. Les lotions-crémes de choix sont: la
eréme de sulfate de gentamycine a 1 pour cent; on
une association antibiotique: sulfate de polymyxi-
ne B, sulfate de néomyveine, gramicidine, bacitra-
cine: type Néosporine, Néopolyveine, ete. Une seule
exception: les erémes cédent leurs places aux on-
guents homologues dans les cas de pyvodermites
aigués, impético ou ecthyma.

Si les lésions aigués sont purement inflammatoi-
res, on utilise alors la solution de Burrow, ¢’est-a-
dire une solution aqueuse d’acétate d’alumine de
5 a 10 pour cent. Traduit en langue pratique, ¢ ’est
un comprimé ou un sachet de Dome-Boro (sulfate
ilr.’ ];ll]'tl-:";u]
les deux composants précités -+ ammonium qua-

d’aluminium -+ acétate de ealeium) ;

ternaire) ; de Bleu-Boro les deux composants pré-
cités -+ bleu de méthyléne), dans 8 ou 16 oz d’eau;
ou, d'une facon plus pratique, un comprimé ou un
sachet dans une pinte d’eau pour éviter les irrita-
tions causées par des solutions trop concentrées,
ta.d., 15 a 20 minutes chaque fois.

Le lait frais, le soluté salé 4 9 p. 1 000, 1’eau mi-
nérale ou 1’ean ordinaire constituent des succédanés
tres valables.

Iei, le choix de lotions-crémes est de premicre
importance. On a 1’habitude, depuis longtemps, de
preserire des corticoides. Actuellement, les plus
efficaces et les plus en vogue sont: le 17-valérate de
bétaméthasone, 'acétonide de fluocinolone, le fluo-
andrénolone et le triameinolone, assoeiés ou non au
sulfate de gentamyeine ou de néomyecine en cas de
soup¢on d une infection secondaire. Il faut noter le
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fait que des dermites de contact provoquées par ces
iotions-crémes ont été signalées. Dans la plus gran-
de majorité des cas, ce sont le ou les composants
de leur véhicule gui sont en cause, mais le corti-
coide lui-méme pourrait trés bien étre ineriminé.
En cas de doute et surtout devant 'ageravation des
lésions, il serait sage d’en proserive 'emploi immé-
diatement.

2. Les dermatoses subaiguds:

Pour les dermatoses subaigués, les seules applica-
tions locales de lotions-crémes suffisent. 1l convient
de s’attarder un peu sur les complications et les
indications des lotions-créemes. D’abord, concernant
les lotions, ce sont des suspensions de particules
solides dans un véhicule, composées d’eau, d’huile
ou, dans la plus grande majorité des cas, dune
émulsion plus ou moins stable d’huile dans 1eau,
done facile a étaler sur une plus ou moins grande
surface. Une fois sur place, 1'ean s’évapore, pro-
curant ainsi une sensation de fraicheur: done
action antiprurigineuse, tout en refroidissant lége-
rement les surfaces appliquées; donc action anti-
inflammatoire, sans parler de ['action de leurs com-
posants actifs. 8711 s’agit de suspension de parti-
cules solides dans 1’eau, une fois 1'eau évaporée, il
reste une minee pellicule pen adhérente de poudre,
done action absorbante et protectrice.

Quant aux crémes, ce sont des émulsions stables
d’huile dans 1’eau, on d’eau dans d’huile, avec une
gquantité plus grande de particules solides pour les
rendre plus onctueuses, en présence évidemment
d’émulsifiants. Les effets sont & peu pres les mémes,
A une seule différence pres qu’elles laissent une pel-
licule de matiére grasse mélée de poudre: done
action plus protectrice, plus adouncissante et de plus
longue durée. Ceei dit, leurs indications en déeon-
lent: pour les dermatoses subaigués légérement
suintantes, la preseription de lotions s'impose;
pour les dermatoses subaigués non suintantes, les
erémes trouvent leur place dans les preseriptions.

On peut incorporer les antiprurigineux, les kéra-
tolytiques, les adoucissants dans les différentes
lotions-crémes, par exemple : le camphre, 15 & 5 pour
cent; le menthol, 5 & 1 pour cent; l'acide sali-
eylique, 14 2 pour cent; la crotamiton, 5 a 10 pour
cent. Les antihistaminiques et les anesthésiques
locaux n’ont pas de place dans les traitements topi-
ques pour la seule raison qu'ils sont allergisants.
Pour terminer ce chapitre, évidemment, il faut
réserver une place d’honneur aux antibiotiques &
action locale et aux corticoides.
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3. Les dermatoses chromiques:

Pour les dermatoses chroniques, les médicaments
topiques, en tant que composants actifs, restent
inchangés; par contre, il y a un intérét certain &
utiliser les véhicules adhérents, ocelusifs, imper-
méables pour ramollir les squames-crotites, pour
retenir les composants actifs qu'ils contiennent en
contact avee les lésions tout en aidant leur absorp-
tion éventuelle, car on sait que 1'absorption cutanée
dépend d’abord de 'humidité relative de la pean
et de sa température. Done, ici, les onguents trou-
vent une place prépondérante. On peut encore ang-
menter leurs effets thérapeutiques en utilisant les
pansements occlusifs, sous forme de sous-vétements,
de pyjama, ou d’une simple feuille de polythene
ou de ruban adhésif.

De nos jours, les produits synthétiques et les
oraisses minérales constituent a eux seuls la presque
totalité des véhicules pour ongnents ou pommades.

Le goudron, 5 & 20 pour cent, apporte son action
adoneissante ou kératolytique; 'anthraline, 0,10 a
1 pour cent, apporte son action congestionnante,
irritative ; acide salieylique, a plus de 2 pour ¢ent,
apporte son action kératolytique.

4. Les dermatoses disséminées:

Pour les dermatoses disséminées ou généralisées,
les formes de traitement dépendent de la phase
évolutive en cours, c’est-d-dire aigué, subaigué on
chronique, mais les principes énumérés antérienre-
nient restent inchangés.

A cause de leur étendue, cette catégorie de der-
matoses mérite notre attention: les bains généraux
remplacent les trempettes locales et les compresses
humides: les solutions aqueuses ou alcooliques de
colorants remplacent les lotions-erémes dans le cas
des érythrodermies. Les soins intensifs peuvent étre
nécessaires pour prévenir les défaillances ecardio-
vasculaires possibles dues aux congestions cutanées,
aux déperditions de chaleur, aux pertes intenses
d’ean et d’électrolytes, et aussi pour prévenir les
complications rénales.

Les colorants les plus utilisés dans notre milieu
sont: la solution aqueuse ou aleoolique d’éosine
(tétra-méthyl-bromo-fluoreseéine), 1 4 2 pour cent;
la solution aqueuse de violet de gentiane, 1 a 2 pour
cent: la solution alecoolique de Milian (eristal
violet 0,25 g, vert de méthyle 0,25 g et alcool a 70°,
100 ml), ete.

Les solutions alecooliques sont réservées pour les
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dermatoses d’étendue limitée, pour éviter le refroi-
dissement possible,

Lies bains au KMnOy se donnent pour les derma-
toses infectées ou infectieuses; les bains d’amidon,
pour les dermatoses irritables et prurigineuses; les
bains d’huile, pour les dermatoses séches, eraquelées
et prurigineuses; les bains de goudron, pour les
dermatoses desquamantes et prurigineuses.

En terminant, un mot sur les traitements derma-
tologiques des atteintes régionales spéciales; fel est
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le cas de latteinte du cuir chevelu ou des plis
cutanés.

Lies différents shampooings sur le marché nous
suffisent largement ; les solutions et les lotions inco-
lores et inodores ont leur place d’honneur sur le
cuir chevelu: les poudres absorbantes sont faites
pour les plis suitants. Les pommades et les onguents
n’ont pas de place dans les plis; les substituts des
savons neufres ou acides sont des restituants du pH
cutané,
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Enseignement médical permanent

L’EDUCATION PERMANENTE :
UNE NECESSITE

« L'éducation permanente commence a six ans ».
(Bernard Schwartz)

« La science est une méthode de régler des problemes ».
(William Drucker)

L’Enseignement médical permanent est né d'une nécessité : com-
me on ne peut pas tout enseigner dans un cours ordinaire de médecine,
on se contente d'y offrir des notions communes a tous les futurs méde-
cins ; il faut cependant le faire de telle sorte qu'en apprenant a résoudre
des problémes, I'étudiant apprenne la méthode de travail qui lui per-
mettra de travailler seul, c'est-a-dire de s'auto-éduquer, afin de pouvoir
aborder seul plus tard d'autres questions ou acquérir de nouvelles con-
naissances.

Les sciences technologiques progressent rapidement et il est im-
possible de rester 4 la page si I'on ne continue pas d'étudier. Ce qui
caracteérise notre époque, c’est le rythme du progrés qui augmente sans
cesse au lieu de diminuer. On admet qu’avant la premiére guerre mondiale,
I'intervalle moyen entre une invention (ou une découverte) et son appli-
cation était de 35 ans. Entre les deux guerres, I'estimation était réduite
a 17 ans. Quelques années aprés la deuxiéme guerre, l'intervalle était
devenu de sept ans, et rien n'indique que cette tendance s’arrétera. Donc
cela pose le probléeme tres aigu du recyclage pour les médecins. Celui
qui cesse d'étudier recule car, pendant sa stagnation, la science continue
de progresser.

L'éducation continue, pour s'accomplir, peut compter sur les cing
moyens suivants : la lecture, les stages hospitaliers, les cours, les congres,
la consultation.

1. La lecture des monographies et des périodiques médicaux est
et demeure la meilleure maniére d’apprendre. En pratique, il faut s’abon-
ner a une ou deux revues ; c'est peu, mais il faut y tenir et se forcer a les
lire dés leur arrivée ; si on les laisse s'accumuler, c'est une perte com-
pléte, car on n'a jamais assez de temps libre pour rattrapper le retard.
Il faut consacrer une heure par jour a la lecture ou au moins cing heures
par semaine.

2. Les stages hospitaliers sont trés précieux ; ils replongent le mé-
decin dans une ambiance d’étude et de confrontations dont le moins que
I’on puisse dire est que le milieu le force d’apprendre et de vivre dans une
médecine a jour. Les hopitaux d’enseignement sont heureux de recevoir
des praticiens qui, pendant quelques semaines, veulent se recycler.
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3. Les cours, dans les facultés, dans les hépitaux communautaires,
offrent des occasions parfaites de voir en profondeur une question spéci-
fique a la fois. lls sont de courte durée et permettent de revoir tout un
chapitre en quelques heures ou quelques jours.

4. Les congrés sont devenus, depuis quelques années des tribunes
d’éducation continue. Leurs techniques dynamiques (forums, symposiums,
colloques, tables rondes, etc.) sont attrayantes et efficaces.

5. Les consultations doivent étre fréquentes et s’accommoder de
toutes les circonstances : sur rendez-vous ou a I'impromptu, dans la salle
des pas perdus ou & I'heure du café. Dans un hopital, tous les coins con-
viennent a une consultation. Donc les moyens sont variés et nombreux.
Aujourd’hui le Laval Médical ouvre une rubrique, I'Education Continue
ol nous présentons un enseignement écrit qui traitera des cas les plus
fréquemment rencontrés en clientéle, dans un esprit essentiellement pra-
tique et ou la thérapeutique tient une large place.

Pierre JOBIN, adjoint au doyen,
Faculté de méedecine
Université Laval




L’EXAMEN CLINIQUE DES SEINS : Technique et valeur dans
le dépistage précoce du cancer mammaire (premiére partie)

[’examen physigue des glandes mammaires cons-
titue une étape primordiale dans le diagnostic des
maladies de cet organe. La recherche des caracte-
res physiques de la lésion, aussi bien a 1'inspection
qu’a la palpation, permet de poser un diagnostic
de précision dans la plupart des cas, le pourcentage
d’erreurs diminuant avee 1’expérience.

Plusieurs éventualités peuvent se présenter, mais
je voudrais en préeiser trois pour mieux illustrer
la situation a lagquelle fout médecin peut faire face,

Premicre situation:

[Ine jeune femme de 30 ans se présente avee
1’histoire d un nodule douloureux récemment percu
dans le sein gauche. L’examen met en évidence
plusieurs nodules, de volume variable, mollasses ou
fermes, sensibles et bilatéraux.
ganglions de petit calibre aux deux aisselles.

I v a quelques

Dewrieme situalion:

Une femme de 45 ans, ménopansée depuis deux
ans, se présente pour une masse indolore, récem-
ment découverte dans son sein droit. A la palpa-
tion, il s’agit d’'un nodule unique, irrégulier et mal
limité; la masse est partiellement adhérente en
profondeur et il existe un seul ganglion dur, mobile,
an niveau de la partie inférieure de 17aisselle.

Troisieme situation:

Une femme de 40 ans se frappe au sein droit et
note dans les jours qui suivent une induration au
quadrant supéro-externe. D’abord douloureux, le
nodule devient asymptomatique et semble avoir
augmenté de volume récemment.

[’histoire elinique et 'examen physique permet-
tent un diagnostic dans deux de ces cas. La pre-
miere éventualité oriente le diagnostic vers une
lésion dysplasique bénigne, tandis que la seconde
met le doigt sur une tumeur maligne. Quant a la

Louis DIONNE

troisieme, il apparait impossible de faire le diagnos-
tiec clinique. Ces trois éventualités représentent en
fait des sitnations courantes pour un médecin qui
s’oceupe de pathologie des glandes mammaires. 11
arrive souvent que le diagnostic elinique ne soit
pas aussi précis et commande la mise en marche
des examens complémentaires,

1. LES LESIONS DES GLANDES MAMMAIRES :

Les lésions pathologiques des glandes mammaires
peuvent étre groupées en trois catégories: lésions
flammatoires, lésions dysplasiques et lésions néo-
plasigues.

Ces trois types de lésions se manifestent clinique-
ment sous une seule forme: la tuméfaction. I:'im-
portance du diagnostic précoce du cancer du sein
se reflete directement dans le résultat du traite-
ment et dans le pourcentage de guérison.

2. ANATOMIE DE LA GLANDE MAMMAIRE :

La elande mammaire proprement dite n’a pas
towjours les mémes dimensions que 1'anatomie
esthétique laisse croire. En effet, le tissn adipeux
périmammaire, plus ou moins abondant selon les
individus, donne la forme et beaucoup de volume.
La glande n'a pas la forme d'une sphére, mais
plutét celle d'une galette soufflée en son centre et
dont les extrémités se prolongent en s'amincissant
sous la peau. La palpation ne peut pas facilement
identifier les limites du tissu mammaire, sauf dans
les dysplasies fibreuses importantes. C’est ainsi que
le tissu mammaire peut, par son lobe de Spence,
pénétrer dans l'aisselle, se rendre prés de la elavi-
cule en haut et, sur la ligne médiane, atteindre le
bord du sternum.

Nous voulons dans cet article déerire les deux
étapes de ’examen physique des seins: 1'inspection
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et la palpation; préciser les caractéristiques clini-
ques des lésions mammaires; et schématiser la con-
duite & tenir en face d'un nodule du sein.

I’examen des glandes mammaires, nous disait un
ancien professeur aveec humour, ne se fait pas au
bureau de la méme facon qu’au salon! La Palice
en aurait dit autant! En effet, 1’examen des seins,
pour étre valable, doit se faire selon une technique
routiniére bien faite, la patiente ayant le thorax nu.

3. L’'EXAMEN CLINIQUE DES GLANDES
MAMMAIRES :

a) L’interrogatoire:

Tout en faisant ’examen clinique des seins, le
médecin s’'informe auprés de la patiente de son dge
menstruel, de la date de sa derniére menstruation,
de 1’dge de la ménopause §'il v a lieu, du nombre
des grossesses et de la date de la derniére, et de
I’allaitement. Il faut également toujours deman-
der si la patiente a pris ou prend actuellement une
médication, Enfin, ne pas oublier les antécédents
familiaux cancéreux. On sait qu'une fille de mére
cancéreuse du sein a plus de possibilité d’avoir un
cancer.

b) L’examen physique:

L’examen physique des seins se fait en deux
temps: 'inspection et la palpation.

1) L'inspection: La technigque de 1'inspection se
schématise ainsi: la patiente, nue jusqu’a la cein-
ture, est assise sur une table face au médecin. ILies
seins sont examinés en comparant l’anatomie d’un
sein & celle de 1'autre. Il faut également noter le
volume des glandes mammaires.

On compare les contours, les courbes, 1’aréole,
la forme et 'apparence des mamelons. I.'inspection
permet d’apprécier la texture de la peau, de re-
chercher les plis cutanés spontanés, 1'attraction
mamelonnaire et le phénomeéne de peau d’orange.

La position des membres supérieurs peut faire
varier la topographie mammaire par le déplace-
ment et la contraction des musecles pectoraux aux-
quels sont appendus les seins.

On demande done & la patiente d’élever les bras
au-dessus de la téte, de mettre les mains sur les
hanches et de contracter ses muscles pectoraux,
enfin, de se pencher en avant. Ces mouvements
permettent un examen plus complet, puisque la
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mobilisation spontanée des seins peut faire ressor-
tir de facon plus évidente une éventuelle déforma-
tion des contours.

Il faut cependant se souvenir gue le cancer du
sein au début ne donne que trés peu de signes de
surface, a moins qu’il ne se développe superficielle-
ment et ne provoque une attraction des licaments
de Cooper. Aussi faut-il regarder de prés, en com-
parant bien le sein gauche au sein droit et en éva-
lnant la déformation possible d’une courbure. Tl
faut noter qu’il existe souvent une différence nor-
male dans le volume total d'un sein par rapport i
I'autre. Lies mamelons sont ecependant toujours de
méme forme. Ils peuvent éire rétractés ou ombi-
liqués, mais habituellement ils le sont symétri-
quement. L’anomalie mamelonnaire unilatérale est
suspecte et commande la recherche d’une lésion
sous-jacente. La présence dun écoulement mame-
lonnaire spontané ou provoqué, séreux et sangui-
nolant, ne doit pas passer inapercu.

2) La palpation: I.’examen manuel des glandes
mammaires se fait soit en position assise, soit en
position couchée. La patiente étant nue jusqu’a la
ceinture, 1’'examen se fait & pleine main, utilisant
la pulpe des doigts et non leurs extrémités. Les
doigts collés 1'un a 1’autre palpent en écrasant la
glande mammaire avec douceur sur la cage thora-
cique sous-jacente. On peut ainsi imprimer un mou-
vement de rotation, en faisant rouler la glande
sous les doigts, ce qui permet de mieux apprécier
le tissu mammaire et les éventuelles lésions qui
peuvent s’y trouver. La palpation doit d’abord
étre superficielle et délicate, puis profonde et plus
vigoureuse, sans cependant étre douloureuse.

La palpation des seins doit d’abord se faire avee
les bras abaissés le long du corps, puis on répéte
1’'examen les bras étant levés au-dessus de la téte.
Enfin, au besoin on demande i la patiente de met-
tre les mains sur les hanches et de contracter les
muscles pectoraux (mancuvre de Tillaux). Cette
manceuvre permet d’évaluer le degré d’adhérence
profonde d’'une fumeur mammaire.

Les glandes mammaires peuvent éfre examinées
en position assise ou en position couchée. Qu’on
adopte 1'une ou l’autre technique, cela n’a pas
beaucoup d’importance. 1l faut cependant, en cas
de doute, examiner la glande mammaire dans les
deux positions. Ainsi, lorsqu’une personne est exa-
minée en position assise et que l'on suspecte un
néoplasme, il faut compléter cet examen en position
couchée.
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La main qui examine doit rechercher les carac-
teres physiques des nodules palpés: siége, dimen-
sions évaluées en centimétres (et non en fruits ou
légumes), consistance, mobilité, limites, adhérences
superficielles a la peau ou profonde a 1’aponévrose.
Lies caractéres doivent étre enregistrés avee préei-
sion; un schéma est un complément toujours tres
utile. Ces données prennent toute leur importance
lors de l'examen de contréole et permettent d’éva-
luer de facon objective la progression ou l'invo-
lution des lésions trouvées au cours du premier
examen.

4, ('.-\](.-\(‘-'l'lﬁ]{[.‘-‘-’I‘IQ['I:I:-‘. CLINIQUES DES
TUMEURS DU SEIN :

Lia consistance normale des seins varie avee |'age,
Le sein de la jeune fille pubére est ferme, uniforme,
sans aueune nodosité. Liactivité génitale, les gros-
sesses et surtout l'allaitement altérent profondé-
ment la texture des glandes mammaires et, avee

I’age, le tissu mammaire a tendance a devenir gra-
nuleux. Ties contours du sein gardent cependant
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leur symétrie; les mamelons et les aréoles sont
habituellement identiques. Prés de la moitié des
femmes d’dge génital ont des nodules palpables
dans les seins et le nombre augmente avee 1'age. 11
ne s’agit pas nécessairement de cancer,

Lie cancer du sein représente le cancer le plus
fréquent chez la femme et compte pour un guart
des cancers tféminins. Une femme sur vingt fera
Lie cancer
avant 1’'age de 25 ans, son

un cancer du sein au cours de sa vie,
du sein est trés rare
incidence maximale se situant entre 40 et 50 ans.
I1 représente un fléau important, a tel point gue
le cancer du sein est en téte comme cause de mor-
talité chez les femmes agées de 40 a 45 ans.

Mis en face du probléme et en connaissance de
son importance, il apparait essentiel de faire le
diagnostic précoce et d’établir le traitement appro-
prié le plus tot possible. La survie a cing ans des
patientes traitées se chiffre a 82 pour cent lorsque
le cancer est limité a la glande et de petit volume,
mais il n’est que de 47 pour cent lorsque les gan-
glions régionaux sont envahis (Haagensen).

(a swivre)
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Roger CAMATTE, André GEROLAMIE, Yvonne
FIASTRE, Michel GAINI, André GAUTHIER
et Henri SARLES. Le traitement des cirrhoses
par les diurétiques, la corticothérapie et les
ponctions associées au régime désodé — Test
thérapeutique contrdlé. Arch. fr. Mal. app.
digest., 57 : 459-466, 1968.

I efficacité et la tolérance des diverses thérapeu-
tiques utilisées dans les cirrhoses ascitiques ne sont
pas parfaitement connues.

Les différentes méthodes: régime désodé, petifes
ponctions, corticothérapie, diurétiques, ont des
contre-indications et des dangers. Dans le but de
préciser la valeur de chacune d’elles, les auteurs
ont entrepris leur étude systématique par test thé-
rapeutique controlé.

Les malades ont été répartis par tirage au sort
dans 1’'une des trois séries suivantes:

Série A. Régime désodé jusqu’a la disparition
de I’ascite, petites ponctions répétées. Lorsque 1'as-
cite a disparu, le réeime est enrichi progressive-
ment en sodium sous contrdle elinique et biologique.

Série B.

thérapie.

Traitement identique, plus cortico-

Série C. Régime désodé, puis utilisation de diuré-
tiques sulfamidés ou d’Aldactone.

Tous ces malades n’avaient jamais été traités
antérieurement par ces méthodes. Ils ont été suivis
régulicrement sur le plan clinique et biologique
jusqu’d trente mois apres le début du traitement.

Les résultats:

La mortalité est identique dans les trois séries,
de méme que la fréquence d'une ascite résistante.

L’évolution, appréciée par la somme des pertur-
bations eliniques et biologiques, est peu différente
dans les trois groupes.

Dans ces trois séries. les diurétiques paraissent
n’avoir aucune action favorable, ni défavorable.

Lies corticoides ont au cours des premiers mois
une action qui parait plutot favorable, mais cet
effet satisfaisant disparait au dela d’un an d’évo-
lution de la cirrhose.

Une conelusion parait s’imposer. Si l'on corrige
I’équilibre électrolytique, la volémie, si l'on res-

pecte la tolérance protéique, si 1'on arréte la con-

sommation de 1'alecool et que l'on traite les infec-
tions éventuelles, 1 utilisation de diurétiques ou la
corticothérapie ne modifient ni la mortalité, ni
’évolution des cirrhoses que nous avons fraitées et
suivies dds le début de la maladie.

Guy AvLBoT, M.D.

A. LARCAN, M. CALAMAI et A-M. CAMEZ.
Le dextran de poids moléculaire bas. Caur ct
médecine interne, 9 : 79-94, (jan.) 1970.

Le dextran de poids moléculaire bas (poids molé-
culaire moyen 40 000) posséde un certain nombre
de propriétés tres utiles en thérapeutique. Il amé-
liore les conditions circulatoires en luttant contre
la stase au niveau de la micro-circulation. Il s’op-
pose i lagrégation intravasculaire des hématies
(sludge). 11 entraine un certain nombre de modifi-
cations biologiques dont certaines sont utiles, et
dont d’autres
guine, constantes hémobiologiques, hémostase, fone-
tions rénales.

méritent surveillance: masse san-

Le mode d’action semble rapprocher le compor-
tement du dextran de poids moléculaire bas de celui
de 1'albumine plasmatique.

Les indications cliniques de 1'emploi du dextran
de poids moléeulaire bas sont nombreuses. On peut
distinguer les désordres microcirculatoires secon-
daires & des anomalies de perfusion d’ordre surtout
hémodynamique (ischémie artérielle, embolies non
circulation
relle), les désordres microcirculatoires conséeutifs
a une élévation de la masse globulaire (hémoconcen-
tration et polyglobulie), enfin les syndromes de
préthrombose et de thrombose.

sanguines, choes variés, extracorpo-

Lorsque les indications sont respectées, les poso-
logies modérées et la durée de preseription relati-
vement courte, il n'y a pas lieu de redouter ineci-
dents ou accidents. Il faut connaitre cependant
P’existence d’insuffisances rénales induites par ce
traitement chez des sujets ayant recu des perfusions
massives sans apport complémentaire d’éleetrolytes,
et dont les fonctions rénales sont en général alté-
rées ou n’'ont pas fait l'objet d’une surveillance
précise,

G.-A. BERGERON, M.D,
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Eau minérale alcaline naturelle

diététique,

légérement thérapeutique. 9
Le tonique minéral tout indiqué f,. 3
dans les soins post-opératoires. ‘

FOIE [] VOIES BILIAIRES []
VOIES DIGESTIVES [] -
EQUILIBRE DE LA NUTRITION [] f R

3
Souvent recommandée par le corps medical e @ :

Méfiez-vous des substitutions
Prescrivez CELESTINS

La seule véritable eau de
Vichy vendue au Canada . e

Importée directement
de I’établissement
thermal de Vichy,
France.

"VICHY CELESTINS

Importateurs : HERDT & CHARTON, Inc., 2245, rue Viau, Montréal.




Tous les
ulcéres ne se

ressemblient
Bans

obiLdbll

Les symptomes de I'ulcére et des troubles gastro-intestinaux peuvent varier
d'un patient a |'autre. Mais 'Stelabid' permet de traiter les trois categories
les plus importantes de malades.

‘Stelabid' No 1 pour les patients chez qui le trouble psychique est minime

‘Stelabid' No 2 pour la plupart des patients accusant de |'anxiété, de
I'hypersécrétion et des spasmes

‘Stelabid’ Forte un moyen additionnel de soulager les spasmes et I'hy-
persecrétion

Trois catégories de malades—trois combinaisons de symptémes—trois for-
mules de 'Stelabid'—assurant une protection de 24 heures contre les
spasmes, l'acidité, I'anxiété et les nausées, avec une posologie biquoti-
dienne commode.

SK
&F Smith Kline & French, Montréal 379, Québec *marque déposée au Canada
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Comprimés ‘Stelabid’
renseignements géneraux

Pour tous renseignements, veuillez consulter
la monographie correspondante figurant
dans le Vademecum International.

Composition — Chaque comprimé
Stelabid’ No1 renferme 1 mg de Stelazine*
(trifluopérazine, SK&F), sous forme de
chlorhydrate, et 5 mg de Darbid* (iso-
propamide, SK&F), sous forme d'iodure,
Chaque comprimé ‘Stelabid’ No 2
renferme 2 mg de ‘Stelazine’, sous forme
de chlorhydrate, et 5 mg de ‘Darbid’,
sous forme d'iodure. Chague comprimé
‘Stelabid’ Forte renferme 2 mg de
‘Stelazine’ sous forme de chlorhydrate, et
7,5 mg de ‘Darbid’, sous forme d’iodure.

Indications — Traitement d’une vaste
gamme de troubles gastro-intestinaux,

y compris ulcére gastro-duodénal, hyper=
chlorhydrie, gastrite et duodénite, pylo-
risme, spasmes gastro-intestinaux,
dystonie biliaire, cholélithiase chronique,
entéro-colite muco-membraneuse, diar-
rhée fonctionnelle et constipation
spasmodique.

Contre-indications — Etats comateux,
glaucome, cardiospasme, obstruction
pylorique d’origine organique, hyper-
trophie de la prostate et obstruction du
col de la vessie.

Effets secondaires — Les effets secon-
daires possibles dus a I'action anticholi-
nergique sont la constipation, la xéros-
tomie, les troubles visuels et la dysurie.
Etant donné la faible dose du composant
‘Stelazine’, les symptdmes myoneuraux
(extrapyramidaux) ne sont pas a craindre
mais ils peuvent se manifester chez des
patients sensibles aux composés
phénothiaziniques.

Précautions a prendre — Doit étre admi-
nistré avec précaution aux cardiaques

et aux femmes enceintes, surtout durant
le premier trimestre. En raison de sa
puissante action antiémétique, ‘Stelabid’
peut masquer des signes de doses de
médications toxiques trop fortes ou
obscurcir le diagnostic d’affections com-=
me I'obstruction intestinale ou la

tumeur du cerveau.

Posologie — Un comprimé ‘Stelabid’
toutes les 12 heures. Bien que I'emploi
des comprimés No 2 soit recommandé
pour la majorité des malades, on pourrait
préférer les comprimés No 1 lorsque le
trouble psychique est minime. ‘Stelabid’
Forte est spécialement indiqué dans les
cas ol I'on désire un effet antispasmo-
digue et antisécrétoire plus puissant.

Présentation — Comprimés (No 1 et
No 2) en flacons de 100 et de 500; (Forte)
en flacons de 100.

Renseignements complets sur demande.

S|4 SMITH KLINE & FRENCH
&F MONTREAL 379, QUEBEC

*Marque déposée au Canada
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(. I. M. SWYER, éd. scientifique. Control of hu-
man fertility. (Controle de la fertilité humaine).
Brit. Med. Bull., 26: 1-93, (janv.) 1970.

Cette publication du British Medical Bulletin
apporte une mise a jour de 1'un des plus importants
problémes de 1’heure. Comme 1'éerit Sir Alan
Parkes dans l'introduction 4 c¢e numéro spéeial:
« Lie contrdle de la fertilité humaine, dans le sens
de sa limitation, est 1'un des plus importants et plus
urgents problémes bio-sociaux et médicaux qui con-
frontent 1'homme d’aujourd’hui. Premiérement en
tenant ecompte de la fécondité de 1'homme et de
I'augmentation de sa longévité moyenne, la limi-
tation de la fertilité est essentielle au controle de
la croissance de la population si on veut la main-
tenir 4 une densité compatible avee un niveau de
vie satisfaisant. Deuxiemement, le controle de la
fertilité est essentiel & la planification familiale,
gui peut étre défini comme la limitation et 1'espa-
cement des naissances dans le meilleur intérét de
la mére, de 'enfant et des autres membres de la
famille ».

Bien que 1'on ait déja éerit un nombre incaleu-
lable de travaux sur le contrdle de la fertilité hu-
maine, ce numéro spéeial du British Medical Bal-
letin n’est pas superflu. I1 importe en effet, en raison
de 'importance du sujet, d’en faire continuellement
la revue et la mise an point. Lia qualité des dix-neuf
cherchenrs qui ont préparé les quinze revues de ce
numéro spéeial ont fait une mise a jour de toute
premiére valeur.

Lies premicres communications, signées par Har-
ris et Naftolin, Hilda Bruce et Rowson, exposent
les bases physiologiques mais n’en donnent pas
moins des indications préeises sur 1'orientation des
futures méthodes de contraception qui pourraient
trés bien agir au niveau de 1’hypothalamus, relever
de la science relativement nouvelle de 1’exoendo-
crinologie ou encore étre basée sur 'application de
méthodes naturelles susceptibles d’interrompre la
fonction lutéale.

Dans son fravail sur l'induction de 1'ovulation
par les gonado-stimulines, Crooke discute de 1’'ab-
sence d’ovulation, des diverses variétés d’hormones
de méme que des techniques de traitements et de
leurs complications. Quant a Bishop. il explore a
fond une méthode pour provoguer l'ovulation par
le clomiphéne, et en expose la chimie, la pharma-
cologie, le mode d’action et les effets secondaires.

Par ailleurs Potts et Swyer présentent toutes les
données disponibles sur les réactions secondaires

an
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aux diverses méthodes de contraception et font la
revue des travaux entrepris pour déterminer le
taux d’échees selon les diverses techniques. Par
ailleurs Doll et Vessey apprécient les méthodes
utilisées pour estimer les réactions secondaires a
’emploi des contraceptifs, et diseufent particulic-
rement de 1'ictére, de la thrombose veineuse et de
I'embolie pulmonaire, des lésions ischémiques eé-
rébrovasculaires, de 'hypertension et de 'infarctus
du myocarde.

Klopper fait la revue de la recherche sur les hor-
mones stéroides contraceptives, de leurs modes dac-
tion, de lears effets endoeriniens et toxiques, et de
leurs possibilités futures. Enfin, Emmens dans son
travail sur la contraception posteoitale expose sur-
tout les travaux qui ont été faits chez les rongeurs
de laboratoires. Treés peu de travaux en ce sens ont
6té faits chez les primates et encore moins chez
I'homme. Il n’en reste pas moins que c¢’est en ece
domaine que la recherche offre peut-étre la possi-
bilité dune nouvelle évolution dans le domaine du
controle de la fertilité humaine.

La revue de 1'utilisation des dispositifs intra-
utéring chez la femme et chez les primates a éfé
1’'objet de la revue de Eckstein. Quant a Steptoe,
qui s’est signalé par l'introduction des techniques
de laparoscopie en pratique gyvnécologique en
Grande-Bretagne, il s’intéresse aux nouvelles mé-
thodes chirurgicales utilisables dans le controle de
la fertilité et de D'infertilité. Ces méthodes com-
prennent la stérilisation de la femme par laparosco-
pie, I'interruption vaginale de la grossesse combinée
a la stérilisation par laparoscopie, la technique de
stérilisation de la femme par culdoscopie et enfin
la stérilisation de 1'homme.

Potts de son edoté expose les méthodes médicale
et chirureicale d’interruption de la grossesse. Il
ne traite pas des indications de 1’avortement thé-
rapeutique.

['importance toujours croissante de 1'immuno-
logie dans le domaine de la conception et de la gros-
sesse a fait l'objet d'une revue par Edwards qui
s’est lui-méme signalé par ses travaux en ce do-
maine.

Les deux derniers travaux du numéro spéeial
consacrent quelques pages a 1’homme. Jackson pré-
sente une revue sur les agents antispermatogénique
et Lacy et Pettitt étudient la spermatogenése chez
I’homme. Ils démontrent que nos connaissances
actuelles peuvent contribuer & la recherche d’une
méthode utile dans le contréle de la fertilité.
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Du fait de son aspect nettement multidiseipli-
naire, ce¢ symposium devrait intéresser un grand
nombre de savants et tout particuliérement les phy-
siologistes et tous ceux qui s'intéressent a la re-
production. les pharmacologistes, les physiologistes
vétérinaires, les endocrinologistes cliniques, les
neuroendocrinologistes, les endocerinologistes de la
reproduction de méme que les gynéeologistes, de
méme que fous ceux qui s’intéressent au domaine

de la planification familiale.

(G.-A. BERGERON, M.D.

A. SAINT-PIERRE, A. PERRIN, R. MORNEX
et JJ.-P. POUZERATTE. Les troubles du rythme
cardiaque dus aux phéochromocytomes (et for-
me rythmique pure). Cwur ¢f médecine interne,
9: 3-11, (janv.) 1970.

Lies auteurs rapportent c¢ing cas de phéochromo-
cvtome comportant des troubles du rythme car-
diaque. Trois cas sont faits de troubles mineurs,
qui n’attireraient pas l’attention. Deux cas sont au
contraire treés particuliers par 1’abondance des trou-
bles rvthmiques et leur polymorphisme. Li'un d’eux
est plus frappant encore puisque pur de toute sé-
miologie hypertensive méme en cours d’épreuves
provocatrices.

Apres avoir fait la revue de la littérature, les
auteurs concluent qu’il est peu fréquent de cons-
tater des troubles rythmiques au cours des phéo-
chromoeytomes, essentiellement des extrasystoles
ventriculairves. I1 est plus rare de rencontrer des
troubles plus marqués: anomalies supraventricu-
laires, dissociation auriculo-ventriculaire, anomalies
ventriculaires importantes. I1 est en tout cas ex-
ceptionnel que ces troubles soient purs de tout phé-
nomene hypertensif, mais il est démontré que la
chose est possible. Méme avee une forme hyperten-
sive marquée, souvent paroxystique d’ailleurs, les
troubles ryvthmiques prennent une valeur diagnos-
tique certaine en complétant le tableau d’hyper-
catécholaminie.

Enfin, la eravité du trouble rythmique lui-méme
oblige a4 compter avee lui pour la conduite théra-
peutique dont 1’arsenal doit pouveir parer non
seulement au collapsus, au elocher hypertensif, mais
aussi a des paroxysmes ventriculaires graves, comme
en témoignent les cas de mort subite, parfois ré-
vélatrice du phéochromocytome.

G.-A. BERGERON, M.D.
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G. LELORD, C. MERCAT et C. FUSEILLER.
Action favorable du trithioparaméthoxyphényl-
propéne (Sulfarlem) sur les complications sa-
livaires des traitements psychotropes. Rev. Med.
Tours, 3: 343-344, 1969.

La diminution ou la suppression de la séerétion
salivaire provogquée par 'administration de drogues
psychotropes est observée de facon fréquente en
neuropsychiatrie,
inconvénient les auteurs
utilisent systématiquement le trithioparaméthoxy-

Pour remédier a cet
phénylpropéne (Sulfarlem) depuis qu’une obser-
vation fortuite leur a permis de réduire une asialie
médicamenteuse par l'administration de ce produit.
L’étude a confirmé tout d’abord que les drogues
provoquant l’asialie appartiennent a trois eatégo-
ries principales:

1. Les phénothiazines possédant des propriétés
sédatives comme la lévomépromazine, la chloropro-
mazine, la thioridazine, ete.

2. Les dérivés de 'imipramine et les corps ap-
parentés comme l'imipramine, 'amitriptyline, 170-
pipramol, ete.

3. Lies benzodiazépines comme la dibenzépine.

Cette liste n’est pas limitative et porte senlement
sur les remedes les plus utilisés dans cette étude.

Sur ces 100 malades traités par les drogues uti-
lisées a des doses moyennes, 48 malades se plaignent
d’une sensation de sécheresse de la bouche. Sur ces
48 malades, 39 ont été trés améliorés par la prise
quotidienne de trithioparaméthoxyphénylpropéne
(Sulfarlem) a la dose de quatre a six granules par
Jour, preserits pendant toute la durée du traitement
psvehotrope,

Le mécanisme de 'action favorable de ce corps
sur l'asialie médicamenteuse reste a préeiser.

Le fait qu’il s’agit d'un cholérétique améne a
envisager 1’hypothése d’un trouble du fonetionne-
ment hépatique. Toutefois, méme chez les sujets
présentant une asialie marquée a la suite d un trai-
tement neuroleptique, il ne nous a pas été possible
de mettre en évidence des perturbations des fone-
tions hépatiques. I1 n’est done pas certain que 1’ac-
tion favorable de ce remede sur l’asialie soit né-
cessairement liée a ses propriétés cholérétiques.
Dans certains cas ’asialie médicamenteuse semble
associée a la constipation. Mais 1’action favorable
du trithioparaméthoxyphénylpropeéne ne s’exerce
pas nécessairement de la méme facon sur les deux
symptomes.
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De la maison Desbergers, un des pionniers dans la recherche
des substances oestrogéniques, nous vient le nouvel

anovulant oral Novinol.

Si les femmes sont différentes, Novinol |'est aussi.
Novinol est présenté en régimes de 21 ou de 98 comprimés.
Le nouveau Novinol, par sa composition (mestranol et noré-
thynodrel), s fait ses preuves depuis plus de dix ans. Novinol
démontre I'incidence de grossesse |a moins élevée de fous les

contraceptifs connus.

POSOLOGIE

Novinol-21: un comprimé par jour pendant
91 jours consécutifs commencant le Sieme
jour du cycle menstruel, que le flot mens-
truel soit arrété ou non. Arréter 7 jours,
puis recommencer un nouveau traitement.

Novinol-28: débuter le premier cyc|e en
prenant le premier comprimé blanc le
Sieme jour du cycle menstruel, que le flot
menstruel soit arrété ou non. /‘\prés 21
jours de ftraitement (21 comprimés blancs)
prendre un comprimé bleu pendant 7
jours, puls recommencer un autre traitement
le jour suivant (jour 29).

INDICATIONS THERAPEUTIQUES

Novinol peut 2tre utilisé:

1) dans le contréle de la conception,
comme anovulant oral

NOUV

AU I\IO\/\NOL

presen’rohon pratique, téminine, diftérente .. |

Novinol est présenté dans un étui-compaci exclusif et
des plus aftrayants, équipé d'une roue dentée & sens unique

qui minimise les risques d'oubli ou de confusion. Novinol s'est

NOVINOL.

révélé non seulement efficace mais extrémement bien toléré
dans le traitement des syndrémes de la ménopause.

Pour une protection virtuellement optimale, prescrivez

Renseignements thérapeutiques sur demande.

9) dans le traitement du syndréme de ls
ménopause.
COMPOSITION ET PRESENTATION
Novinol est présenié dans un distributeur
contenant 21 comprimés (Novinol-21) ou
98 comprimés (Novinol-28).
Novinol-21: Chague comprimé blanc con-
tient:
un oestrogene:
de 0.1 mg.
—Un progestatif: le noréthynodrel & une
dose de 2.5 mg.
Novinol-28: Aux comprimés blancs de la
formule Novinol-21 sont ajoutés 7 com-
primés bleus contenant des ingrédients
inertes.

CONTRE-INDICATIONS
|'administration de Novinol est

le mestrancl & une dose

contre-

indiquée chez les femmes en périodel

idctahon de méme que chez les person
przsemant des troubles fonctionnels hé
fqueS ou d?s tumeurs md||gn€5 des S
et des organes génitaux. Novinol est €
lement contre-indiqué chez les patien

présentant des antécédents de thromt!
phlébite, de maladies thrombo-emboligu!
d’sccidents cardiovasculsires et de [ésid}
neurovasculaires ou oculaires. Cet ano
lant est aussi contre-indiqué dans les

de saignement vaginal non diagnostia
d’exophtalmie, de migraine, de grosse
ou de soudure incompléte de |'épiphy

DESBERGER;

LIMITEE MONTR!
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De toute facon, 1'asialie provoquée par les dro-
gues psychotropes ne reléve pas d’un mécanisme
unique. Et, lorsque ce symptome est provoqué par
des antidépresseurs il correspond principalement
A une action de type atropinique. Une telle action
a en effet été observée de facon trées marquée avec
la plupart des dérivés de l'imipramine.

Une étude pharmacologique complémentaire du
trithioparaméthoxyphénylpropene est done néees-
saire pour préciser 1'effet favorable de ce corps sur
les asialies médicamenteuses. I1 n'est pas possible
actuellement de conclure a une action directe sur

ANALYSES

963

.

la séerétion salivaire ou a
s’exercant principalement sur la séerétion biliaire
ou encore a4 une action antagoniste de 1’atropine.
Reste également & préciser le role éventuel de la

une action indirecte

molécule soufrée dans le mécanisme de ces actions.

Retenons des a présent gquune preseription sim-
ple et prolongée permet de remédier chez un grand
nombre de malades a la géne notable que constitue
la séeheresse de la bouche provoquée par des dro-
eues appliquées couramment en psychiatrie.

(i.-A. BERGERON, M.D.

(12)
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ditions Arseia S.A., Bruxelles, 1970.

Composition antigénique du liquide amniotique.
Docteur R. LamBorTE. Editions Arscia S.A.,
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Maloine S.A., Paris, 1970.
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CHOLERETIQUE o HYPOCHOLESTEROLEMIANT

SULFARLEN
CHOLINE

Mobilise les graisses de surcharge

Augmente la tolérance humorale aux
lipides,

Hépatite - Stéatoses - Cirrhoses
Athérosclérose -
Hypercholestérolémie
Obésité - Diabete : Diathése

rhumatismale

ADULTES : 6 3 12 dragées par jour
ENFANTS: 1 & 6 dragées par jour

Cures de 15 jours par mois

Boite de 60 - 360 - 1000
Dragées

Distributeurs exclusifs au Canada :

Herdt : Charton Inc.

2245, RUE VIAU MONTREAL, P.Q.
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Voies et centres nerveux. Iuititme édition entidre-
ment refondue, par A. DELMAS, professeur
d’anatomie a la Faculté de médecine de Paris. Un
volume broché 13,5 3 21 et 278 pages avec 197
fieures en noir et en couleurs. Masson ef Clie,

Paris.

Cette huitieme édition de « Voies et centres ner-
veux » se présente comme un nouvel ouvrage, non
dans sa conception qui reste la méme, mais dans la
présentation et le texte, profondément remanié pour
tenir compte des acquisitions nouvelles. I.'iconogra-
phie déja abondante a été encore enrichie.

Lie succes des précédentes éditions de ee livre
d’initiation montre a quel point il répond & un
besoin. Il s’adresse, dans un esprit nouveau, a tous
ceux qui, sans notions préalables, désirent connaitre
I'essentiel en cette matiere ; 4 ceux que rebute un
exposé trop savant ou trop aride, au début d’une
initiation neurologique, et qui aspirent aussi bien a
comprendre qu’a savoir,

Rien n’est dit, au cours de ces pages, qui ne trou-
ve ses raisons dans un phénoméne physiologigue ou
dans un syndrome pathologique. Toute érudition,
tout luxe de notions inutiles ont été bannis,
sont maintenus les détails a contenu physiopatho-

Senls

logique apparent.

Il ne s’agit pas pourtant d’'un ouvrage de physio-
pathologie. En apportant quelque clarté dans la
connaissance des données les plus ingrates, les
auteurs ont voulu simplement faciliter 1'étude et
I'intellicence des mécanismes nerveux. [L'inter-
dépendance des éléments constitutifs du névraxe est
telle que, malgré sa complexité, il doit étre concu
comme un tout harmonieusement organisé, occupant
I'une des premieres places dans la vie normale et

pathologique de 1'individu,

Ces considérations montrent assez que le livre
n’'est pas réservé aux seuls étudiants et débutants.
[.’esprit nouveau dans lequel il a été coneu le dési-
ene i 'attention du médecin et de tout esprit cul-
tiveé,

Nouveau traité de technique chirurgicale, tome
XII, par Jean PATEL, professeur de clinique
chirurgicale a la Faculté de médecine de Paris

(14)

Revue des livres

et chirurgien de 1'Hotel-Dieu, Jean-Claude PA-
TEL, professeur agrégé a la Faculté de médecine
de Paris et chirurgien des hopitaux et Lucien
LEGER, professeur de c¢linique c¢hirurgicale i la
Faculté de médecine de Paris et chirurgien de
I'hopital Cochin.  Un  volume cartonné toile
19.5 % 26 de 608 pages avee 376 ficures : 168 I,

Masson et Cie, Parvis.

La chirnrgie des voies biliaires est une chirureie
de fous les jours, qu’on intervienne pour lithiase
biliaire sur la vésicule seule. ou sur la vésicule et la
voie biliaire principale quand 1'exploration radio-
logique a démontré 1'existence de caleuls c¢holédo-
ciens,

Lies technigues décerites sont classiques, avee ce-
pendant de nombreuses variantes. Cette chirurgie
majeure ne souffre pas 'a-peu-pres : elle expose a
des complications parfois dramatiques telle que la
section accidentelle de la voie biliaire principale.
Tout c¢hirurgien doit savoir ce qu’il faut faire pour
éviter, et aussi pour les réparer.

Lia chirurgie du panecréas a tenu. ces dernicres
années, une part grandissante dans la littérature.
De cet intérét renouvelé pour une glande abdomi-
nale longtemps négligée, on trouve les raisons dans
une meilleure connaissance de la physiopathologie,
les progres réalisés dans son exploration — biologi-
que, radiologique et seintigraphique — qui ont con-
tribué i faire, plus souvent, incriminer le pancréas
a l'origine de syndromes abdominaux, aigus ou chro-
niques, douloureux, digestifs ou fonetionnels.

(est ainsi que le chirurgien est, plus souvent,
amené a affronter cet organe qui ne doit plus revétir
un aspeet un peu mystérieux et dont la pathologie
était expliguée, pour une part, par 1'activation ex-
plosive d’enzyvmes sécerétées a 1'état de pro-ferments.

Tenant & rester pratiques, les auteurs n’ont pas
hésité & déerirve tel instrument utile, a en indigquer
éventuellement le fabricant. Ils ont complété la
bibliographie conventionnelle par les références de
films de technique, dont la projection constitue le
complément de 1'ouvrage.

Les figures, pour la plupart au lavis, dues au
talent de M™ FRANTZ, sont nombreuses et d'un

relief saisissant.
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Eléments de génétique générale et humaine, par
Jacques RUFFIE, professeur & la Faculté de mé-
decine de Toulouse. Un volume broché 13,5 3 21
de 86 pages avee 27 figures : 13 F. Masson et Cie,

Paris.

Aux cours des dix derniéres anndées, la génétique
a pris une place de premier plan en médecine hu-
maine.

Se rapprochant par son objet et ses méthodes des
sciences exactes, la génétique qui est depuis pen
inserite au programme officiel des études médicales
fait encore 1'objet d'un enseignement modeste ef
souvent disperseé.

Le but du présent ouvrage est justement de ras-
sembler, dans un petit nombre de chapitres simples,
les données indispensables au futur biologiste com-
me au futur médecin pour aborder 1'étude de la
eénétigue humaine sous ses différents aspects.

[ia premiere partie consacrée a la génétique for-
melle, ¢’est-d-dire aux lois de Mendel et a leur inter-
prétation chromosomigue.

La deuxiéme partie expose 1’essentiel de ce qu’il
faut connaitre du code génétique et de la trans-
mission du « message » qui confrole la synthése des
protéines enzymatiques. Elle est suivie de quelques
exemples de mutations normales (groupes sanguins)
ou pathologigques (maladies « moléculaires » par dé-
viations métaboliques en particulier).

[La troisitme partie est consacrée a la pathologie
du chromosome : cytogénétique et maladies par
aberrations chromosomiques. Toutes ces notions ont
été exposées d'une maniére aussi simple et aussi
shématique que possible ; elles sont illustrées le
plus souvent d’exemples conerets,

Enfin le lecteur trouvera en annexe la liste des
maladies héréditaires humaines les plus fréguem-
ment rencontrées. Ces connaissances constituent le
minimum que doit connaitre le médecin généraliste
souvent confronté aujourd’hui a la pathologie de
['hérédité dans ses deux aspects essentiels : les ma-
ladies par aberrations chromosomiques et la patho-
logie moléculaire.

Pour ceux qui souhaitent aller plus loin dans
1'étude de la biologie de 1’hérédité, cet ouvrage cons-
tituera 1'introduction simple on 1ls trouveront les
données, les schémas essentiels et la définition des
concepts sur lesquels repose la génétique moderne.

La psychologie des prostituées, par P. DURBAN,
Un volume 13,6 X 18 de 238 pages: 22 f. Librai-

REVUE DES
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LIVRES

rie Maloine S.A., 27, rue de 1'Eeole-de-Médecine,
Paris VIe, 1968.

L’auteur, médecin psychiatre et psyehanalyste
junguien, fonde son important ouvrage sur vingt
années d’observation de cette difficile matiére, en-
core peu connue méme des spécialistes et foujours
faussée par de millénaires « tabous ».

Apres une breve introduction historique ef géné-
rale, il limite son étude a la prostituée courante,
dite « pallagque ».

Il souligne avee force et précision le caractere

essentiel des facteurs psycho-sociaux, étiologiques:

— Age, morphologie, pathologie organique, sensua-
lité, niveau mental, niveau éthique, caractéro-
logie, psychopathologie, toxicomanies, constitu-
tions psychiatriques sont envisagés avec netteté.
Deux entités se trouvent mises en lumiere: la
«névrose des pré-prostituées » et la «névrose
de la période d’état ». Hlles paraissent patho-
enomoniques. La présentation d’'un ensemble

d’observations typiques (« Ficures de prosti-

tuées ») vient apporter une note objective i ces
fravaux.

Apres une vue lueide du milieu psycho-social de
la « pallague » (maisons closes d’antan, soute-
neurs et proxénetes, clientele, police, législa-
tion), la partie éminemment originale du livre
envisage le plan psychanalytique, d’apres les
théories de Jung, trés claivement exposées. Elle
se renforee d’observations curieuses, et soutient
enfin le concept conformiste du

1o

«mythe psychanalytique » de la prostituée.

Ce livre dense, mais de lecture facile, prenante,

car trés personnel et dégagé d’une bibliographie
excessive, est présenté dans un style clair et rendu
vivant par de nombreuses observations.

Le médecin et « I'honnéte homme » ¥ trouveront
un guide star pour la compréhension profonde de
I'un des plus délicats problémes de notre espéce.
Tous seront séduits par la solidité de 1'information
et 1Moriginalité de la pénétration analytique.

Anatomie maxillo-faciale, par Maurice PELLETIER,
professeur d’anatomie a I’Fcole nationale de chi-
rurgie dentaire de 'université de Paris. Un vo-
lume broehé 18 X 27 de 550 pages avee 350 figures
dont 88 en couleurs. Broché: 84 f. relié: 96 f.
Librairie Maloine S.A., 27, rue de 1’Ecole-de-
Médeecine, Paris, VI¢,




Laval Mdédical 33
Vol. 41 — Sept. 1970

—

le relais de la forme

gerontologies
- psychasthénies

f le:
oo second tube
3 Brefmieriube Vitamine C 1000mg.
Cortico-surrénale . . 1g.33
Glande orchitique .  3g. . .
Substance grise . . . 3g. posologie aduite:
pour =l 1 JUMO-TUBE
- = ar jour.
présentation: & -
Boites de 12 JUMO- __posologie eniant:
Smi. e :
STUBESdaRion 1 JUMO-TUBE & tous
: les deux jours, - o
. s e

e o :




XLe CONGRES DE L’ASSOCIATION
DES MEDECINS DE LANGUE FRANGCAISE
DU CANADA

[,"Association des médecins de langne francaise
du Canada tiendra son 40¢ Coneres annuel a 1’hotel
Reine |‘:|iZu}ll'1|'1 A ,\Ii-||H'<".'||_ du 14 an 17 octobre

prochain.

|,|> l'urjg']‘l\--i e T'Ev]ui[';l S011= |g| ]FT'!".‘"‘HL‘][\'{' ll'a[ ll:n‘-
teur Paul David. directeur de 1'Institut de Cardio-
llt}_{'it' l]l' Nlllfl“'t“;]] et sous le -\]g'u.» |]|' « l,;| lIll"IIi'i'iHl'

communautaire ».

Plusieurs personnalités internationales du mon-
de médical participeront aux colloques sur ce the-
me. Le professeur Francois Lhermitte, de Paris,
sera |’hote du Clongres a titre de tl"'|i"_‘_"1lf‘ officiel de
la France. Le professeur Lhermitte est une auto-
rité en matiere de médecine sociale et il s’adressera

aux congressistes a plusieurs reprises.

les !”I]IIE]N'_\ des '-‘\'n|f1n-‘lllr1|.- -.'Hlufl!‘:'rltll‘nlll des
médecins, des Juristes. des sociologues, des écono-
mistes, des journalistes et d’autres. Le midi, au
cours d 'un déjeuner, on aura |'avantage d’entendre
un spécialiste de la question, le professenr Peter

Ruderman, de Toronto.

Outre les coneressistes, le Comité d’oreanisation
du Congres a mvité une centaine de sociétés et
d ‘associations médicales, paramédicales et de bien-
étre social a se faire représenter i cette journée

détude.

I}'.'I'IH]‘I‘.\ r-'_\'ill]lu.-illlllla.‘-: sSur ,‘r,r! rh'r.-:,rm et J'“Hr?u.li.r 8-
cent, L'usage abusif ow judicicwr des tests de labo-
1'1’:."0}';7. I,H H'Hu.\'].uflr!HfH'“.frH el .'Irr rflr‘r!f_r;,\'.r HIIIH_\' f'r.-.'
maladies dw rein, Les grandeurs et miséres de Uen-
seignement médical, de nombreuses communications
sur une erande variété de sujets, des entretiens
médicaux du petit déjeuner, des films scientifiques,
des conférences magistrales et de vastes expositions
seientifiques et Ti'rF'Hlii]lll's seront aussi offerts aux

rn]l_u'l':‘.\.'-«ir&h‘:&,
Un programme social attrayant, on les dames

n’'ont pas été oubliées, sera couronné par un grand

diner-gala.

Laval Médical
Vol. 41 -Sept. 1970

En soulageant

la douleur et
I'inflammation,

le Tandéaril rend
le patient ankylosé
de nouveau actif

Posologie

Traitement médical

Dose d'attaque: 400a 600 mg (4 a6
dragées) par jour, répartie en plu-
sieurs prises, durant 2 a 3 jours.
Dose d'entretien: la plus petite do-
se efficace possible, soit, habituel-
lement100a300mg (1a 3dragées),
mais pas plus de 400 mg (4 dra-
gees), par jour, en plusieurs prises.
Traitement chirurgical

400 a 600 mg (4 a 6 dragées) a
repartir en plusieurs prises, durant
les 24 heures qui précédent l'opé-
ration; 300 a 400 mg (3 ou 4 dra-
gees) par jour, en plusieurs prises,
durant les 3 a 4 jours qui suivent
I'opération a partir du moment ou la
meédication orale est permise.
Réactions secondaires

Les réactions graves sont rares.
Il peut parfois se produire des trou-
bles gastriques (reduits au mini-
mum par la prise de Tandéaril avec
du lait, ou aux repas), une rétention
moderee de sodium et d'eau, ou de
legéres éruptions cutanées.
Précautions d’emploi

Faire des numérations globulaires
complétes avant le traitement et a
intervalles reguliers par la suite. Le
malade doit signaler immeédiate-
ment: acces de fiévre, mal de gor-
ge, lesions buccales, meéléna, gan-
glions douloureux.
Contre-indications

Allergie médicamenteuse, ulcére
gastrique, diverticulite ou dyscra-
sie sanguine.Atteinte cardio-vascu-
laire, hépatique ou rénale grave, ou
hypertension. Oedéme clinique.
Présentation

Tandéaril: (monohydrate de la 1-
phényl-2-(p-hydroxyphényl)-3, 5-
dioxo-4-n-butylpyrazolidine); dra-
gées brun clair, a 100 mg.

Renseignements complets
sur demande.

Produits
Pharmaceutiques Geigy
Geigy (Canada) Limitée
Montréal 308, Qué.

MEMBRE

62164769
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Dans le cas de maladies cérébro-vasculaires..

VASODILI

(Isoxsuprine HCI)
@®Augmente le volume et le flux du sang dans le cerveau?

@® Soulage les symptémes de vasospasme! et apporte une
amélioration a I’'attitude du patient?

@ Diminue le nombre et la fréquence_des
attaques ischémiques.3

L’efficacité du traitement avec Vasodilan a
éte démontrée grace a des évaluations ob-
jectivesl 4 et des observations clinigues.2.3
POSOLOGIE: 20 mg t.i.d. ou q.i.d. pendant au
moins 21 jours. Le dosage subséquent peut
étre réglé selon le cas. Utilisez la méme
posologie pour soulager les symptémes as-
sociés aux maladies vasculaires périphéri-
ques.

FORMULE: Chague comprimé contient 10
mg ou 20 mg de chlorhydrate d'isoxsuprine.

EFFETS SECONDAIRES: Aucun effet secon-
daire significatif n'a été constaté avec les
doses orales recommandées. Des palpita-
tions passagéres et des &étourdissements
sont parfois constatés, mais peuvent étre
contrdlés par uhe réduction de la dose, si
nécessaire.

PRECAUTIONS: Vasodilan ne devra pas étre
administré immédiatement aprés un accou-
chement ou en présence de saignement
artériel. L’administration parentérale est
déconseillée en présence de tachycardie.
PRESENTATION: Comprimés de 20 mg, 50
et 250; comprimés de 10 mg, 100 et 500.
Des renseignements complémentaires
sont disponibles sur demande.

References I Horton, G.E. and Johnson, P.C.
Angiol gy 15; 70-74 (Feb.) 1964, ?2—
Clarksun 1.5  and LaPere, D.M.: Angiclogy
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and Whittier, J.R.: Curr. Therapeutic

Research 4: 124-128 Skpni) 1962, 4—
Whittier, J.R.: Angiology 15: 82-87
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Introduction fondamentale & toute seience elini-
que, l'anatomie est une référence constante pour le
clinicien,

L’ouvrage d’« Anatomie maxillo-faciale » de Mau-
rice Pelletier remplit ces deux buts. 11 est, d’une
part, une nouveauté par sa conception et sa forme,
adapté d’abord aux programmes de 1'enseignement
de I'anatomie en chirurgie dentaire; traitant de la
face dans son ensemble et des machoires en parti-
culier, v compris 1'anatomie des dents, ce livre
s’adresse aux étudiants des deuxiéme et troisiéme
cyeles; 4 noter que la physiologie est abordée au
niveau des organes.

D’autre part, an moment ol la eapacité profes-
sionnelle vient d’étre étendue d’une facon impor-
tante, les praticiens vont trouver dans cet ouvrage
un moyen particuliérement commode de recyelage
postuniversitaire, Ce livre leur donnera en outre
le gotit de retrouver aisément le détail intéressant
parfois oublié, ou bien encore, au moment dun
diagnostic et dans I'intention d’intervenir, un outil
de travail pour superposer le cas pathologique aux
structures normales du vivant,

I auteur a conservé dans son livre la méme con-
ception originale et coneise qu'il avait donnée i son
traité pratique de Techniques chirurgicales en bou-
che, qui lui ont valu des eritiques chaleurenses.
Son illustration, particulicrement claire et abon-
dante, comprenant 265 figures en noir et 85 figures
en couleurs, anime la lecture et en facilite la com-
préhension.

Li’éditeur a voulu que ee volume, par la trés haute
qualité de sa présentation, soit en plus d 'un instru-
ment agréable de la culture un ornement recherché
de toute bibliothéque.

Maladies du cceur, par Charles I{. FRIEDBERG, car-
diologue au Mount Sinai Hospital; professeur
agrégé de clinique médicale, Faculté de méde-
cine, Université Columbia. Troisiéme édition
enticrement revue et augmentée, Traduit de
’anglais sous la direction de M. GorstrEIN. Trois
volumes 18,5 X 26 de 2 100 pages avee 243 figu-
res: 320 f. Librairie Maloine S.A., 27, rue de
I"Beole-de-Médecine, Paris VIe,

L’aceélération constante de nos connaissances, le
poids de plus en plus aceru des publieations, le
rythme échevelé des renseignements qui parvien-
nent de toutes parts submergent notre esprit as-
phyxié par le halétement eontinu du progrés. De

an
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temps en temps, il devient indispensable de consi-
dérer le chemin parcourn, de « métaboliser » pour
ainsi dire la masse des informations et de faire le
point. C’est ce qu’a voulu faire une fois de plus
C. K. Friedberg dont nous présentons aujourd hui
la troisitme édition des « Maladies du cceur » dans
sa traduction francaise.

Depuis la précédente 4dition américaine, une
dizaine d’années s’est écoulée. Ce laps de temps a
été particulierement bénéfique pour la cardiologie,
puisque l'auteur remarque dans sa préface que
les publications concernant les maladies cardio-
vasculaires parues depuis 'édition précédente ont
été plus nombreuses que toutes celles qui avaient
été écrites sur ce sujet jusqu’en 1956. Fidéle a sa
méthode, C. K. Friedberg a tenu a donner au lee-
teur un apercu saisissant de 1’état de la cardiologie
en 1966. La lecture de la table des matiéres montre
d’emblée qu’aucune technique et qu’ancune théra-
peutique nouvelles n’ont été omises dans ce vaste
panorama. Les différents enrvegistrements graphi-
ques, les nouveaux moyens radiologiques, les apports
de 1’électronique, 1'emploi des ordinateurs, les amé-
liorations successives des proeédés de la chirurgie
cardiaque deviennent maintenant des sujets presque
classiques bien que leur introduetion en cardiologie
soit relativement récente.

Mais C. K. Friedberg ne se borne pas a effectuer
une séche compilation des nouveautés. Sur chaque
sujet, il apporte une opinion personnelle et origi-
nale qui donne a son livre un cachet trés particulier.
Quel que soit le sujet traité, l'auteur, aprés un
exposé objectif, se livre & une analyse critique des
faits et indique la voie ou 'opinion qui lui semble
la meilleure. Qu'il s’agisse de la sémiologie elini-
gque, du maniement des médicaments, des techni-
ques électroniques ou des traitements chirurgicaux,
C. K. Friedberg prend résolument parti en s’ap-
puyant sur sa vaste expérience personnelle.

Fournissant une masse considérable d’informa-
tions ftriées, analysées et eritiquées par un esprit
sceptique et réfléchi, C. K. Friedbere offre au car-
diologue francais un instrument de travail indis-
pensable,

Aide-mémoire de pathologie a l'usage de l'infir-
miére, par Henri DiriarT, médecin du Centre
hospitalier d’Argenteuil, Denyse et Roland Ber-
MaN et Louis CHAVANNES, Un volume cartonné
13 X 19,5 de 392 pages: 28 f. J.-B. Bailliére et
Fils, éditeurs, 19, rue Hautefeuille, Paris VIe,
1969.
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Forts de leur expérience d'enseignants et d’exa-
minateurs dans les écoles d’infirmiéres, le docteur
Henri Diriart, médecin du Centre hospitalier d’Ar-
genteuil, et trois de ses anciens internes, les docteurs
Denyse et Roland Berman, et le docteur Louis Cha-
vannes présentent un aide-mémoire de pathologie
médicale, chirurgicale et obstétricale.

Destiné avant tout aux candidats au diplome
d’'Etat d’infirmieres et d’assistantes sociales, cet
ouvrage sadresse également i ceux et a celles qui
aspirent a une carriére paramédicale: secrétaires
médicales, masseurs-kinésithérapeutes, délégués mé-
dicaux, ete.

De méme les auteurs ont pensé que ce livre serait
utile & tous les diplomés désirenx de se remémorer
rapidement 1'essentiel d 'une question, ainsi qu’aux
monitrices des écoles qui y trouveraient les grandes
lienes de leur enseignement pratique et quotidien.
Peut-étre, enfin, aura-t-il sa place dans la poche de
I’'étudiant en médecine.

Les auteurs ont pensé faire ceuvre originale en
condensant la pathologie courante en 150 chapitres
clairs et coneis, visant a frapper 'eil et la mémoire
par une présentation aérée et par un plan rigou-
reux que souligne une typegraphie particuliére-
ment étudiée.

Une trentaine de pages eroupées en fin d ouvrage
seront particulicrement utiles, Elles comprennent :

~une liste d’abréviations frégquemment rencon-

trées dans 'ouvrage et la pratique quotidienne,
avee leur signification ;

une liste de préfixes, suffixes et racines qui s’in-
tegrent souvent dans le langage médical ;
un tableau des principales constantes humo-
rales;
un lexique, enfin, réunissant les mots dont le
sens peut échapper et définissant certaines affec-
tions ne justifiant ici qu'une mention rapide.
Ayant donné une vue schématique du programme
de pathologie, les auteurs espeérent faciliter le tra-
vail de rvévision, aider a la compréhension des
questions et confribuer au maintien des connais-
sances fondamentales de tous ceux qui étudient ou

exercent en France et dans les pays francophones.

Petite chirurgie, 3¢ édition, par .J.-C. REvMOND.
Dans la collection « Lies précis du praticien ». Un
volume relié de 448 pages: 50 f. J.-B. Balliere,

éditenr, 19, rue Hautefeuille, Paris VIe.

Ce Préecis du praticien en est a sa troisieme édi-
tion; ¢’est dire le juste suceés qu’il connait.
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Tout geste a intention chirurgicale peut étre dan-
gerenx ef, si bénin soit-il en apparence, il peut avoir
des conséquences graves. Il est done essentiel d’en
bien connaitre les techniques.

Cet ouvrage frés pratique s’adresse a un vaste
public :

- Au stagiaire qui doit apprendre;

au jeune externe qui parfois n’a pour conseil

que l'expérience de 'infirmieére du service d ur-

genee ;

Au médecin remplacant, puis a 'omnipraticien

installé qui a pu oublier certains gestes;

Au chirurgien méme, qui fait aussi de la petite

chirurgie et retrouvera facilement dans ce ma-
technigue d’une infiltration
¢« perverse » ou d’une infection «un peu exo-

nuel la exacte
tique ».

Petite chirurgie = pratique courante, Ce sont
les actes que le médecin de famille ou de campa-
gne est appelé a faire journellement et que tout
médecin doit savoir pratiquer pour les urgences.
(e sont certains gestes de pratique gyvnécologique
(biopsies, prélévements, frottis), des notions d’anes-
thésie, la technique des incisions, injections... ef
celle des « neuds qui tiennent », le traitement des
affections systématisées (angiomes, furoncles, an-
thrax), 1’aide opératoire éventuelle, ete.

Une des grandes nouveautés de cette troisieme
édition tient au développement de la partie consa-
erée aux « Secours d’urgence », qu’il s’agisse de
réanimation respiratoire et cardiagque ou de secours
aux accidentés,

Soulignons aussi les chapitres « Jeux de lame et
jeux d’aiguille » ; savoir dénuder une veine, traiter
un ongle incarné, ponctionner une plevre.

Ainsi, ce Préeis présente 'ensemble des gestes
¢hirurgicaux qu'un médecin doit connaitre, quelle
[T est un guide auquel tout
praticien peut avoir besoin de se rapporter.

que soit sa spécialité.

Acupuncture phonophorése, tome I, organes inn,
par Jean LAMY. Un volume cartonné 18 x 25
de 370 pages: 80 f., et tome II, organes iang, par
Jean LAMY. Un volume cartonné 18 X 25 de
292 pages avee 10 figures: 98 f. Librairie Ma-

loine, S.A., 27, rue de 1'Ecole-de-Médecine,

Paris (VIe).

Ii’ensemble des deux volumes de 1'ouvrage du
doeteur Jean Lamy, Acupuncture-Phonophorese,
est une somme de résultats cliniques obtenus au
cours de dix années de pratique avee sa technique
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Meédicament
Eprouve.
Securite!
Confiance!

Documentation médicale envoyée sur demande.

*Nom déposé: Pentobarbital Sodique

ABBOTT
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Pénicillinothérapie efficace
S Tout comme sivous

Pénicilline phénoxyméthyle potassique etlez IG pour fOIre

A l’instar de l'injection de pénicilline,

VCGK 500 atteint rapidement des con- 1-
centrations élevées dans le sang, méme Une Inlec |On
lorsqu’il est pris aux repas.

Contrairement a I'injection de pénicil- de en I C Il | I n e

line, VGK 500 pris par voie orale, en-

traine trés peu de réactions allergiques  Et contralrement aux agents a ‘“‘large spectre’’,
graves, méme si des signes d'allergie  VGK 500 est spécifique des infections dans les-
ou d'hypersensibilité a la pénicilline  quelles les pénicillines classiques demeurent les
peuvent parfois survenir. antibiotiques de choix.

Indications: Le VC-K 500 est un antibiotique utile dans le traitement des infeclions causées par les streptocoques, les pneumocoques et les
souches sensibles de staphyloecoques.

Contre- |ndlcatlons et précautions: Bien que les reéactions allergiques graves soient henu( oup moins fréquentes apres administration orale
de pénicilline qu'aprés administration par voie intramusculaire, VC-K 500 ne doit pas étre administré aux malades ayant des antécédents
drallergie a la pénicilline. De méme que pour les autres antit siotiques, il est important de surveiller I'apparition d'une croissance de germes
antibiotico-résistants durant le traitement.

Dose habituelle pour adultes: Une capsule de 500.000 unités, trois a quatre fois par jour.

Présentation: Les capsules de VC-K 500 renfermant 500.000 unités de pénicilline phénoxyméthyle potassique sont offertes en flacons de
12 el de ]{!()

Desrenseig Is fi laires seront yés aux médecins sur demande.

LA COMPAGNIE ELI LILLY (CANADA) LIMITEE « TORONTO « ONTARIO
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basée sur 1'acupuncture chinoise mais substitunant a
I’emploi des aiguilles 1'utilisation des fréquences
musicales. Cet ouvrage se présente comme une these
elinique désirant prouver 'efficacité de 1'acupunc-
ture et donnant des conclusions sur le mode d’action
des méridiens chinois.

Dans le tome I sur les organes inn et le tome I1
sur les organes iang, l'auteur a réalisé plus de
1500 observations en indiguant les jours et heures
de traitement et en utilisant un minimum de points
par séance,

Lia masse de résultats positifs permet de tiver les
conclusions suivantes :

— Li’acupuncture est une science précise si 1'on
se soumet aux lois de la tradition chinoise;

— Pour obtenir une constance de résultats, il est
indispensable de n’exciter qu un minimum de points
par séance ;

— L’excitation sur un point par la vibration mu-
sicale peut avantageusement remplacer la pigure;

— En matieére de trawmatologie (suite de fractu-
re, hvdarthrose, entorse, arthrite scapulo-humérale,
ete.), on peut, grace a cette technigque simple et
inoffensive, obtenir une récupération fonetionnelle
rapide.

Les résultats confirment ainsi | hypothese de 1'au-
teur émise au départ, a savoir que:

— Lia maladie est due a un déséquilibre énergé-
tique, une rupture dans le circuit de 1'énergie qu'il
faut réharmoniser;

— On ne peut réharmoniser qu’'en utilisant les lois
de 1'harmonie, et espérer guérir qu’en appliquant
a l'organe la note qui lui est propre;

— Lia fréquence musicale amplifie 1’action sur le
point d acupuncture, tant sur le inn que sur le iang.

La réadaptation fonctionnelle générale, par H.-J.
LAGROUA. Collection « Pour le praticien ». Un
volume relié 13,5 > 21 de 426 pages avec 44 figu-
res: 56 f. Librairie Maloine, S.A., 27, rue de
|’]:}t'nlt‘-{lt’-Ml'?(h‘villa', Paris (VIe).

Lintérét de ce Précis est double:

A) En premier lieu, il est d’ordre médical:

1. Tout d’abord, parce que pour la premicre fois,
sans doute, il y est fait mention — en tant qu’entité
spéeifique — de 1'existence des malades du terrain,
des «malades du progres »: les déséquilibrés on
désadaptés fonetionnels généraux dont les troubles
traduisent le déséquilibre ambiant et se différen-
cient des troubles fonetionnels compliquant ou pro-
longeant des lésions organiques, par 1’absence de
support lésionnel valable.

19)
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2. Ensuite, parce que pour la premiere fois aussi,
'auteur décrit comment reconnaitre et traiter ces
malades d’essence particuliere qui aujourd hui de-
meurent « laissés pour compte ».

3. Enfin, parce qu'il eroupe diverses méthodes
thérapeutiques — ailleurs déerites séparément — et
dont il expose 1'essentiel en termes particuliérement
limpides.

B) En second lieu, 'intérét est d'ordre extra-
médical :

Dénoncer un mal et en déerire le remede ressor-
tirait de 1'exercice littéraire si ne nous était pro-
posé en méme temps par 'auteur 1'outil propre a
dispenser le dit remede dans une société qui a éper-
dument besoin de celui-ci, mais qui ne posséde pas
encore les moyens d’en user.

(est ainsi que pense le professeur Marcel Per-
rault qui, dans sa préface, n’hésite pas a déclarver:
« ... l'application la meilleure et la plus rentable
de cette réadaptation fonetionnelle générale sup-
pose un infrastructure a la fois organisée et bien
outillée, mais assez légére pour permettre une décen-
tralisation tres souhaitable. »

(fette organisation d’ensemble sans laquelle la
réadaptation ne saurait étre, 'auteur — soucieux
de demeurer dans les limites de son sujet — n’a
fait, bien entendu, que |'esquisser briévement iei.

Mais, il est hors de doute que les problémes de
nature financiére, économique, sociale, urbaine, dé-
mographique, familiale, humaine, inédits pour beau-
coup, que semblable organisation suppose et sug-
eore, et dont la somme — plus le probleme médical
proprement dit — constituera le fonds de la méde-
cine de 'homme de demain, nous incitent a nous
pencher sur cet avenir dans lequel, avee Lagroua,
nous pénétrons déja et a prendre connaissance des
références nombreuses que son expérience en la ma-
titre est également en mesure de nous fournir: a
¢e propos, consulter la rubrique « du méme auteur
sur le méme sujet ».

D’autre part, il apparait vraisemblable que les
Centres polyvalents déerits par lui et destinés essen-
tiellement (non pas execlusivement) a prodiguer
semblable médecine réadaptative s’inserivent « dans
le cadre de ces activités concertées entre secteur
privé et secteur public », ainsi que le rappelle, Tui
aussi, le professeur Marcel Perrault.

De la sorte, pourra étre rendue possible la plus
qu'urgente réadaptation de ces «détraqués», de
ces « patraques », qui constituent 50 pour cent du
contingent global des malades et dont la moitié
(soit un malade sur quatre) peut étre récupérée et
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incorporée, ou réincorporée, dans le cyele productif
de la nation, allégeant d’autant 1’hypothéque dont
leur masse gréve l'essor national: encombrement
hospitalilser, médicamenteuse, sommes
énormes dépensées en pure perte puisque sans
contre-partie, incidence sur le marché du travail et
la qualité. ..

Tel est ce livre dont nul me saurait contester
I’inédit et la brilante actualité.

inflation

Cours de biochimie structurale, par Pierre LOUI-
SOT, docteur en médecine, docteur és sciences,
maitre de eonférences et agrégé a la Faculté de
médecine de Liyon. Tome II: les acides nucléi-
ques, un volume broché 21 X 27 de 58 pages avee
b6 figures: 15,00 £. Tome III: vitamines et co-
enzymes, un volume broché 21 x 27 de 116 pages
avee 138 figures: 24,000 £f. Tome IV : lipides et
dérivés isopréniques, un volume broeché 21 X 27
de 100 pages aveec 148 figures: 24,00 f. Tome V:
amino-acides, peptides et protéines, un volume
broché 21 X 27 de 92 pages avee 84 figures:
20,00 £f. Simep éditions, 14, avenue Rockefeller -
69 Lyon (VIII¢).

Le cours de biochimie structurale correspond a
I’enseignement donné actuellement par 1’auteur, en
quarante heures, & la Faculté de médecine de Liyon,
en premiére année de médecine (nouveau régime).

I1 fait suite & un enseignement de chimie géné-
rale et organique coneu par ’anteur dans un esprit
de « médicalisation ».

I1 est destiné & préparer 'étudiant a 1’enseigne-
ment ultérieur de biochimie métabolique, puis de
biochimie séméiologique, enfin, de biochimie patho-
logique qui fera 1’objet de prochaines parutions.

Le Cours de biochimie structurale est divisé en cing
fascicules :

Le premier consacré aux glucides, comporte une étu-
de détaillée de la stéréochimie des oses et des métho-
des élémentaires de détermination des structures. Une
étude descriptive des oses, dérivés d’oses, osides, polyo-
sides, glycoprotéines, mucopoly-saccharides permet &
I'Auteur d'orienter constamment l'étudiant vers la phy-
siologie ou la pathologie.

Le second fascicule correspond aux acides nucléiques.
Aprés une étude des nucléosides et nucléotides, I’Auteur
aborde celle des acides ribonucléique et désoxyribonu-
cléique, uniquement sous 1'angle de leur structure, réser-
vant délibérément 1'étude de leur fonetion au Cours de
biochimie métabolique. Les connaissances les plus ré-
centes sur la Structure des acides nucléiques sont expo-
sées trés simplement 4 1’'aide de trés nombreuses figures.

Le troisiéme fascicule est consacré aux wvitamines et
coenzymes dans une perspective trés nette : le fufur mé-
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decin doit étre mis au courant, au moins une fois au
cours de ses études, des mécanismes électroniques de
fonetionnement de ces molécules biologiques dont il
aura un usage thérapeutique constant dans l'exercice
de sa profession. C’est pourquoi 1'ensemble du fascicule
est une revue complete de ce probléme divisé en coenzy-
mes de transferts de groupement, et coenzymes d’oxydo-
réduction, ce gqui recouvre l'essentiel de leur activité bio-
logique.

Le quatrieme fascicule est réservé aux lipides el déri-
veés isoprénigques. Ces structures dont lorigine commu-
ne est I'Acétate sont étudiées en utilisant comme plan
la voie de biosynthése. C'est pourquoi lauteur divise
ce fascicule en deux grandes parties correspondant d'une
part a la voie de condensation linéaire et d’autre part,
4 la voie de Condensation d'un dérivé ramifié, I’isopréne.
L’étude de la biochimie métabolique s’en trouvera gran-
dement facilitée.

Le cinquiéme fascicule, traite des amino-acides, pepti-
des et protéines. IL’Auteur a fait appel pour les chapi-
tres consacrés & la détermination de structure des pepti-
des et polyptides a R. Got, maitre de recherches au
CNRS, et spécialiste des glycoprotéines. Les exemples
de structures sont toujours pris dans les domaines inté-
ressant la médecine. Les structures primaire, secondai-
re, tertiaire et guaternaire des protéines sont exposées
avec le souci de dégager leur intérét fonctionnel. L’étu-
de de la structure quaternaire, en particulier, prépare
I'étudiant & la compréhension du fascicule Enzymologie
du Cours de biochimie métabolique, elle permet de
concevoir le mécanisme de fonetionnement des sites ac-
tifs enzymatiques et la régulation allostérique.

Bien que destiné a des médecins ce Cours de biochi-
mie structurale est trés complet et largement utilisable
par les étudiants des certificats d’étude supérieure des
Facultés des sciences et les éléves des Grandes écoles.
Il reste constamment dans l'esprit d'un cours et n'in-
terfére pas avec les ouvrages classiques en la matidre,

Nul doute que ce cours ne recoive un excellent aceueil
de la part des étudiants de toutes origines. Il représen-
te, en effet, un document de travail unique dans la lit-
térature de langue francaise. I1 s'intégre heureusement
dans la vaste collection gque Simep Editions publie pour
les étudiants, et qui connait déja un succés considérable,
grace en particulier, au Cours d’histologie et embryolo-
gie, de méme qu'au Cours sur la biologie de la repro-
duction, par MM, Czyba et Girod.

Traité de biologie appliquée. Tome VII. Toxicolo-
gie industrielle médicamenteuse et agricole, par
R. CASTAGNOU, professeur de toxicologie et
d’hygicne appliquée i la Faculté de médecine et
de pharmacie de Bordeaux et Ch. GUYOT.JEAN-
NIN, chef du laboratoire de biologie et toxicologie

de la Régie nationale des usines Renault avec une
préface du professeur M. Gavrmier. Un volume
18,5 X 26 de 560 pages avee 90 figures. Broché:
124 £ Relié: 136 f. Labrairiec Maloine S.A.,
27, rue de 1’Ecole-de-médecine, Paris VIe.
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Intal
prévient 'asthme

antigene
' = spéecifique

anticorps
réaginique

cellule
hypersensible
de tissu
pulmonaire

En protégeant
la cellule,
Intal évite
lalibération
des
spasmogéenes
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Ni bronchodilatateur.
Ni antihistaminique.

Ni stéroide.

Intal, un moyen préventif nouveau
et unique en son genre, offre aux
asthmatiques la perspective d’une
vie pleine et active. (INTAL ne pro-
cure pas un soulagement symtoma-
tique de la crise d’asthme aigué —
son action est prophylactique).

Apres inhalation profonde dans
les poumons, par I'intermédiaire du
Spinhaler, INTAL exerce son action
au niveau cellulaire pour bloquer
un stade essentiel de la réaction
allergique.

L’emploi régulier d’'INTAL con-
tribue frequemment a prévenir les
crises d’asthme et aide a inspirer
confiance au patient. INTAL s’est
revélé bénéfique, quel que soit 'age
des patients, mais particulierement
salutaire pour ’enfant asthmatique.

Pour des milliers de patients,
INTAL a déja contribué a réduire:

e l'incidence et la gravité des
crises

e |arespiration sifflante et
'oppression de la poitrine

e |'essoufflement
e latoux

® les mesures thérapeutiques
concomitantes comme les
bronchodilatateurs et
les stéroides
Pour des milliers de patients,
INTAL a déja contribué a améliorer:

e l'assiduité autravail ou a
I’école

e |atolérance al’exercice

® |a fonction pulmonaire

PRESENTATION

Les cartouches Spincap d’INTAL contien-
nent 20 mg de cromoglycate disodique —
présentées en flacons de 30. Les turbo-
inhalateurs Spinhaler sont présentés en
boites individuelles.

POSOLOGIE
1 Spincap quatre fois par jour.

PRECAUTIONS
Aucune réaction secondaire sérieuse n’a
ete signalée. Les dangers du brusque re-
trait des corticostéroides sont bien con-
nus particulierement pour les patients
ayant absorbé pendant trés longtemps des
steroides oraux. Pour obtenir tous les dé-
tails sur le dosage des stéroides pendant
I'administration thérapeutique d'INTAL,
consultez la documentation ““INTAL”,
Comme avec tous les medicaments nou-
veaux, il est judicieux d’en proscrire I'utili-
sation pendant le premier trimestre de la
grossesse.

Pour plus amples renseignements,
s'adresser a Fisons (Canada) Lid.,, 26
Prince Andrew Place, Don Mills, Ontario.

Prophylaxie de l'asthme...

Intal ZA HH0NS

Spinhaler
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ROVIODINE

Polyyinylpyrrolidone-lode "ROUGIER"

FONGICIDE « BACTERICIDE « VIRULICIDE « SPORICIDE
TRICHOMONACIDE

Pour une asepsie rapide en un minimum d’opérations
Chirurgie « Bralures « Blessures

Traitement et Asepsie en Gynécologie

C_‘;rard <Dloujte

Informations supplémentaires

dans le CPS et le Vademecum “Cp,-otecﬁon de la race”
BOUGIER DOCUMENTATION DETAILLEE SUR DEMANDE ( Etude sur un théme amérindien)
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La lutte contre les nombreux produits suscepti-
bles d’étre cause d'intoxications, d’empoisonne-
ments ou de maladies s’intensifie de plus en plus
et I'évolution de la médecine du travail, la création
de Centres antipoisons et de Centres de recherches
toxicologiques, tant en France qu’a 1'étranger, en
sont des preuves indiscutables. Il était done utile,
voire indispensable, qu’a coté de Traités de Toxico-
logie clinique, paraisse un livre traitant de 1'aspect
actuel de la toxicologie sous 1’angle analytique et
biochimique. C’est ce qu’ont réalisé R. Castagnou
et Ch. Guyotjeannin en étudiant un grand nombre
de médicaments et de toxiques utilisés dans 1'indus-
trie et en agriculture.

Rappelant leurs propriétés chimiques, leur mé-
tabolisme, leur élimination, leur mode d’action sur
différents tissus ou diverses fonctions organigues,
les auteurs déerivent les techniques et méthodes de
dosage les plus récentes de ces substances dans les
principaux matériaux biologiques (sang, urines,
ete.). ou dans des produits (lait, vins, graines. ete.)
susceptibles d’étre contaminés (cas des pesticides).

Tous les hygiénistes, biologistes, médecins et phar-
maciens auront grand intérét a avoir a leur dispo-
sition ce livre pratique ou ils pourront puiser une
foule de renseignements technigues et bibliogra-
phiques concernant la détection, au stade du labo-
ratoire de biologie, des principales intoxications
professionnelles et médicamenteuses.

Actualités électrocardiographiques 1969, L syu-
drome de Wolft-Parkinson-White, par Jean LLA-
HAM. Un volume broché 16 X 24 de 288 pages
avee 45> fieures: 76 f. Librairic Maloine S.A.,
27, rue de 1'Ecole-de-médecine, Paris VIe, 1969.

Depuis 1'identification du syndrome de Wolff-
Parkinson-White en 1930, plusieurs centaines de
travaux ont été publiés dans le monde entier sur
cette anomalie électrocardiographique qui passion-
ne de nombreux cardiologues a I’heure actuelle.
Mais dans les pays de langue francaise, il n’exis-
tait jusqu'ici aucune étude d’ensemble permettant
de se faire une idée précise des problémes multi-
ples que pose ce syndrome.

Le docteur Jean ILieham — qui a fait paraitre
depuis 20 ans de nombreuses études électrocardio-
graphiques — a tenté de combler cette lacune. Lia
premiere partie de son ouvrage est consacrée aux
généralités : historique, étiologie, diagnostic électro-
cardiographique (et ses variations), syndrome du

(21)
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PR court, classification, analyse veetocardiographi-
que, pathogénie, actions pharmacodynamiques.

La deuxiéme partie comporte une étude trés dé-
taillée, clinique et électrique, des troubles du ryth-
me et en particulier des crises de tachycardie pa-
roxystique qui font tout 'intérét de ee syndrome
du point de vue de la pratique cardiologique. T.'au-
teur insiste longuement sur les nombreuses métho-
des modernes de traitement, qu’elles soient médi-
cales ou chirurgicales. Dans la troisieme partie de
I'ouvrage, 1'auteur traite de problémes divers, en
particulier de 1'association infaretus myocardique
et W.P.W., du diagnostic et du pronostic. Classi-
gquement, le syndrome de W.P.W. était considéré
comme une anomalie bénigne mais le docteur La-
ham montre que le pronostic doit étre réservé car
la mort subite est loin d’étre exceptionnelle.

Dans la quatricme partie, 'anteur étudie le
W.P.W. ¢hez les nourrissons et les enfants en in-
sistant. sur sa fréquence et sur les tachycardies
paroxvstiques du nourrisson qui réclament un trai-
tement énergique et immédiat si 'on veut éviter
une issue fatale,

De nombreuses ficures (45), des schémas et une
bibliographie extrémement riche (a la fois fran-
caise et étrangére) complétent 1'ouvrage du doe-
teur Jean Laham et en font un instrument de tra-
vail indispensable non seulement aux chercheurs
et aux cardiologues, mais aussi aux candidats aux
certificats d’études spéciales de cardiologie et de
pédiatrie. Enfin, les médecins praticiens appren-
dront a mienx connaitre les syndromes de W.P.W.
et seront fixés sur la conduite a tenir devant les
tachyeardies paroxystiques, souvent tenaces et réci-
divantes, qui sont responsables de la mort subite
ou rapide des patients porteurs de cette anomalie
électrocardiographique.

Cahiers de biologie pratique. Cahier 2, par M. DU-
MONTET, ex-interne en pharmacie des hopitaux
de Paris et biologiste des hopitaux, O. G. EKIND-
JIAN, interne en pharmacie des hopitaux de
Paris et E. NEUBERG-MECHOULAN, interne
en pharmacie des hopitaux de Paris. Un volume
broché 21 3 27 de 152 pages avee 6 figures et 11
planches hors texte: 34 f. Masson et Cie, Paris.

Devant d’incessants progrés le biologiste, dans
son laboratoire d’analyses médicales, se trouve
confronté i trois grands problémes :

- avoir une connaissance approfondie des bases
fondamentales de la biologie ;
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critiquer puis choisir les technigues de do-
Sage ;

— replacer les données du laboratoire dans leur

contexte clinique.

De méme, le clinicien doit savoir ce qu’il peut
attendre de la biologie et guelles sont les limites
des résultats qui lui sont rendus.

(est dans cet esprit que les auteurs de ces ca-
hiers se sont attachés & présenter de maniére claire,
schématique et illustrée, d'une part les bases fon-
damentales de la biologie, d’autre part les méthodes
de dosage employées. [ne courte bibliographie sé-
lectionne, pour chague question traitée, les ouvrages
approfondis, les articles spécialisés, les techniques
détaillées de dosage.

L’ouvrage s’adresse done, non seulement aux
étudiants puisqu’il traite la totalité du nouvean
programme de biologie de l'internat en pharmacie,
et, de maniere partielle, les programmes des Certi-
ficats d’études supérieures et spéciales de biologie
des Facultés de médecine et de pharmacie, mais
encore a tous ceux, biologistes et cliniciens, qui
désirent étre tenus au courant de manicére claire

des progres de la biologie.

SOMMAIRE

Physique ot biophysiqgie.
Photométrie d’absorption,
Photométrie de flamme.
pH. Définition. Méthodes de mesures.

Chromatographies.
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Electrophoreése. Immuno-électrophorese.
Radio-éléments.

Hormonologie,
Action des hormones hypophysaires.
Epreuves a I'A.C.T.H., & la déxaméthasone, 3
la métopirone.
Hormones cortico-surrénales,
Dosage des catécholamines et de leurs métabolites
dans 1'urine.
Hormones sexuelles.
Cyele menstruel. Diagnostic biologique et immu-
nologique de la grossesse.
Dosage urinaire des 17-cétostéroides, 17-hydroxy-
corticoides, wstrogénes et prégnandiol.
Physiologie et exploration fonctionnelle de la
thyroide.

Paneréas.
Physiologie et exploration fonetionnelle du pan-
eréas. Test de la sueur.

Foie.

Exploration fonctionnelle hépatique.

Digestion.
Physiologie de la digestion gastrique et intesti-
nale.
Digestion et absorption des lipides.
Digostion et absorption des protides.
Exploration fonctionnelle du tube digestif. Exa-
men chimique des sues digestifs.




lasix
soulage

latension
prémenstruelle

de facon efficace

“On ne connait pas la véritable cause de la
tension prémenstruelle, le plus souvent ob-
servée chez les femmes de 25 4 40 ans; il se
peut cependant qu‘elle soit attribuable & une
accumulation généralisée de liquide. En effet,
I'activité accrue des stéroides durant la deux-
ieme phase du cycle menstruel entraine la
rétention de I'ion Na, cause de cette accumu-
lation.""

“, .. la diurése qui remédie a I'hyperhydrata-
tion et soulage donc les symptdmes associés
a l'accumulation de liquide est le traitement
le plus encourageant auquel on puisse avoir
recours dans les cas de tension prémens-
truelle.’’?

Lasix est un diurétique qui peut soulager la
rétention hydrique se manifestant par le gon-
flement des seins, la distension de la paroi
abdominale et un léger cedéme de la face et
des chevilles. L'efficacité bien établie de
Lasix dans les cas d'cedéme en fait le diuré-
tigue de choix pour le traitement de la
tension prémenstruelle.

de facon sure

Dans le traitement de la tension prémenstru-
elle avec des diurétiques, I'équilibre électro-
lytique est d’'une importance capitale. Dans
divers types d'cedéme, Lasix rétablit I'équi-
libre électrolytique de facon notable et les
pertes de potassium qu'il entraine sont tou-
jours plus faibles qu'avec les thiazides.® Le
taux des électrolytes, le pH urinaire, la teneur
en bicarbonate et en potassium de |‘urine, la
durée de la diurése sont tous plus prés des
valeurs normales avec Lasix qu‘avec les
thiazides. La sécurité incomparable de Lasix
en fait le diurétique de choix pour traiter la
tension prémenstruelle.

=
de facon prévisible
Dans le traitement de la tension prémens-
truelle, Lasix fait preuve d'une activité pré-
visible, correspondant a la dose administrée.
La diurése qu'il produit se terminant en 6
heures, on peut calculer le régime posolo-
gique de maniére a convenir aux heures de
repos et de travail. L'activité prévisible de
Lasix en fait le diurétique de choix pour
traiter la tension prémenstruelle.

(1) Merck Manual, 11e édition, pp. 658-559, 1966. (2) Beckman, H.: Dilemmas in
Il).mg Therapy, p. 275, Saunders, 1967. (3) Mahabir, M., et Laufer, 5.T.: Arch. Intern.
ed., 124:1, 1969.
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Lasix, le diurétique
qu’on emploie au début
... et durant tout le traitement




Lasix”

soulage

la tension
prémenstruelle

Composition: Chaque comprimé contient 40
mg de furosémide. Indications: Hypertension
légére ou modérée, et avec d'autres hypotenseurs
dans les cas séveres. Oedéme lié & l'insuffisance
cardiaque, & la cirrhose du foie, 4 la néphrose et a
la néphrite chronique, ainsi que tout autre état
oedémateux, e.y., la tension prémenstruelle.
Contre-indications: Arrét complet de la fonc-
tion rénale. En présence de coma hépatigue et de
déplétion électrolytique, n'instaurer le traitement
que lorsque I'état du malade a été amélioré ou
corrigé. Ne pas administrer aux enfants, faute
d'expérience dans ce domaine. Hypersensibilité.
Avertissements: On a rapporté que les diuré-
tiques sulfamidés diminuaient la capacité des
artéres & réagir aux amines hypertensives et
augmentaient |'effet de la tubocurarine. Dong,
administrer avec prudence le curare ou ses
dérivés pendant un traitement avec Lasix. Inter-
rompre une semaine avant toute chirurgie
élective. Précautions: L'apport en sodium ne
doit pas étre moins de 3 g/jour. Donner un
supplément de potassium lorsque des doses
élevées sont utilisées pour des périodes pro-
longées, Porter une attention particuliére aux
niveaux potassiques avec des glucosides de la
digitale, des stéroides susceptibles de produire
une déplétion potassique ou lorsqu'il y a risque
de coma hépatique. Un supplément de potassium,
une diminution de la dose ou linterruption du
traitement peuvent étre necessaires. Ajouter un
antagoniste de |'aldostérone dans la cirrhose avec
ascite. Comme avec tout nouveau médicament,
observer attentivement pour déceler toute
dyscrasie sanguine, dommage hépatique ou
autres réactions idiosyncrasiques. Grossesse: Les
études de la reproduction animale n’ont pas révélé
d’anomalies foetales provogquées par le médica-
ment. Cependant, Lasix a été trés peu employé
dans la grossesse ; comme tout nouveau médica-
ment, I'administrer durant cette période seulement
Eorsque essentiel. Vérifier le glucose sanguin et
urinaire car on a observé des diminutions de la
tolérance aux glucides. Vérifier la calcémie car on
a rapporté de rares cas de tétanie. L'administration
de Lasix et de doses élevées de salicylates peut
provoquer une toxicité aux salicylates 3 des doses
inférieures. Réactions secondaires: Comme
avec tout diurétique efficace, la déplétion
électrolytique peut survenir, surtout avec des
doses élevées et un régime hyposode Symptomes
de déplétion électrolytique : faiblesse, étourdisse-
ments, léthargie, crampes dans les jambes,
anorexie, vomissements ou confusion mentale,
Vérifier les électrolytes sériques, surtout le potas-
sium, aux doses élevées. Chez les hypertendus
recevant des agents hypotenseurs, réduire la
dose car Lasix augmente leur effet hypotenseur.
L’hyperuricémie asymptomatique peut survenir,
rarement avec goutte. Des élévations passagéres
de l'urée sanguine sont possibles surtout durant
l'insuffisance rénale. Pourront aussi survenir:
dermatite, prurit, paresthésie, vision brouillée,
hypotension orthostatique, nausées, vomisse-
ments, diarrhée. On a observé de ['anémie,
leucopénie, et thrombocytopénie (avec purpura)
et de rares cas d'agranulocytose. Pourront aussi
survenir: faiblesse, lassitude, étourdissements,
crampes musculaires, soif, transpiration accrue,
spasme de la vessie et symptomes de polhkmne
Surdosage: Symptdmes: Déshydratation et dé-
plétion électrolytique. Traitement: Discontinuer
la médication et rétablir iéqulllhre hydrique et
électrolytique. Posologie—hypertension: La
dose habituelle est de 40 4 80 mg (1 & 2 com-
primés) par jour. Adapter la posologie et ajuster
celle des hypotenseurs concomitants. Poso-
logie—oedéme: La dose initiale habituelle de
Lasix est de 40 & 80 mg (1 & 2 comprimés).
Adapter selon la réaction. Si la diurése ne s’est
pas produite aprés 6 heures augmenter les doses
suivantes de 1 comprimé (40 mg), a toutes les 6
heures, au besoin. Ensuite, la dose efficace peut
étre répetee de 1 a 3 fois par jour. Ne pas dépasser
200 mg/jour. Adapter la dose d'entretien aux
besoins de chaque malade. Un programme poso-
logique intermittent de 2 & 4 jours consécutifs par
semaine peut étre utilisé, Pour des doses dé-
passant 120 mg/jour, on conseille des observa-
tions cliniqgues et biochimiques. Présentation:
Comprimés (Code DLI) & 40 mg, blancs, ronds,
sécables, en flacons de 50 et 500, Renseignements
complets sur demande,

HOECHST

PHARMACEUTICALS
3400 0. RUE JEAN-TALON. MONTREAL 301
DIVISION DE HOECHST DU CANADA LIMITEE

755/710/P Bfeq Hoochst TM
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Médecin omnipraticien
demandé a Saint-Boniface

Un groupe médical de Saint-Boniface, bien
organise et acfif, demande les services d'un
jeune médecin, bilingue.

Salaire a négocier. Pour plus de renseigne-
ments s'adresser au docteur J. Graham Ross.

Clinique St-Boniface,
343, avenue Taché,
Saint-Boniface 6,
Manitoba.

(204) 947-1581

BOURSE PENTAGONE

le Laboratoire Penfagone Ltée

annonce que Monsieur Laurent Delorme,
efudiant a la Faculté de Médecine de
['Université de Montréal, s'est

mérité la Bourse Pentagone 1970.
Monsieur Delorme travaille sous la
direction du Docteur Bernard Hazel

de I'Hopifal Maisonneuve.




PROFESSEURS EMERITES A LA FACULTE DE MEDECINE

A sa derniére réunion, le Conseil de 1'univer-
sité Laval a honoré plusieurs professeurs de la
Faculté de médecine en les nommant professeurs
émérites, a la suite d'une longue et distinguée car-
riere dans 'enseignement.

Monsicur F-X. Demers:

Docteur en médecine de ['université lLaval
(1933), le professeur Demers détient un certificat
de spécialité en obstétrigue et evnécologie. 11 était

professeur de gynécologie depuis 1956.

Monsicur Oscar Garant:

Doctenr en médecine de ['université Laval
(1929), le professeur Garant détient un certificat
de spéceialité en obstétrique et gynéeologie. 11 était

woftesseur titulaire de gvnéeologie depuis 1945,
=, =]

Monsicur C.-A. Gauthicr:

Docteur en médecine de 1'université Laval
(1926), le professeur Gauthier détient un certificat
de spécialité en neurologie et psychiatrie. Il était
professeur titulaire de déontologie et d’économie

médicale depuis 1948.

Monsicur Henri Lapointe:

Docteur en médecine de 1'université Laval
(1925), le professeur Lapointe détient des certifi-
cats de spéeialité en radiologie diagnostique et thé-
rapeutique et en médecine physique. Professeur
titulaire de radiologie depuis 1955, il assumait de
1961 a 1966 la direetion du département de radiolo-

eie a la Faculté de médecine.

Monsicur Paul Painchaund :

Docteur en médecine de |'université Laval
(1926), le professeur Painchaud détient un certi-
ficat de spécialité en oto-rhino-laryngologie et est
associé en chirurgie du Collége roval du Canada.
Professeur titulaire d’oto-rhino-laryngologie depuis
1939, il a assumé le poste de directeur de ce dé-
partement a la Faculté de médecine de 1957 a

1968.

Monsieur Jean-Paul Roger:

Docteur en médecine de 1'université Laval
(1926), le professeur Roger détient un certificat
de spécialité en chirurgie thoracique et en chirur-

(23)

Nouvelles

gie —orthopédie. 11 était professeur de carriére a

'université Laval depuis 1936.

Monsicur Lowis-Philippe Roy:

Docteur en médecine de 1'université Laval
(1931), le professeur Roy est associé du Collége
roval des médecins et chirurgiens du Canada et
détient un certificat de spécialité en chirurgie or-
[l enseigne & 1'université Laval de-
puis 1938 et il était professeur titulaire de chirur-

gie depuis 1964,

thopédique.

Monsicur Mathicu Samson:

Docteur en médecine de 1'université Laval
(1926), le professeur Samson détient un certificat
de spécialité en électro-radiologie. T1 était profes-
seur titulaire d’électro-radiologie et physiothéra-

pie depuis 1955.

NOMINATIONS DE PROFESSEURS TITULAIRES
A LA FACULTE DE MEDECINE

A sa derniere réunion, le Conseil de 'université
Laval a nommé plusieurs professeurs de la Facul-
té de médecine au rang de professeurs titulaires.

Monsicur Clawde Bélanger:

Docteur en médecine, membre associé du Colle-
ge roval des médecins et chirurgiens du Canada,
chet du département des services neurologiques
et chef du service de neurologie de 1'Hdpital de
I'Enfant-Jésus, a été nommé professeur titulaire
de médecine,

Monsicur Jean Couture:

Docteur en médecine, membre associé du College
roval des médecins et chirurgiens du Canada, chet
de chirurgie de 1'Hopital du Saint-
a été nommé professeur titulaire de

du service
Sacrement,
chirurgie,

Monsiewr Guy Drowin:

Docteur en médecine, chef du service de méde-
cine de 1'Hépital du Saint-Sacrement, a été nom-
mé professeur titulaire de médecine,

Monsteur Antoine Larue:

Docteur en médecine, chef-adjoint du service de
pédiatrie de 1'Hopital du Saint-Sacrement, a été
nommé professeur titulaire de pédiatrie,




Monsicur Lowis Levasseuwr:

Docteur en médecine, membre associé du College
roval des médecins et chirurgiens du Canada, mem-
bre du service de chirurgie a 1'Hopital Saint-
Francois d’Assise, a été nommé professeur titulaire

de chirurgie.

Monsieur Jean-Marie Loiselle:

Docteur en médecine, docteur és sciences (bio-
¢chimie), chef du service de biochimie médicale a
| 'Hotel-Dieu de Québec, a été nommé professeur
titulaire de biochimie.

NOMINATIONS DE PROFESSEURS AGREGES
A LA FACULTE DE MEDECINE

Plusieurs membres de la Faculté de médecine
ont été nommés professeurs agrégés lors de la der-
niére réunion du Conseil universitaire.

Monsieur H.-W. Ackermann:
Docteur en médecine (Berlin), a été nommé pro-
fesseur agrégé au département de microbiologie;

Monsicur Jacques Boisse:
Docteur en médecine (Paris), a été nommé pro-
fesseur aeréeé au département de pédiatrie;

Monsiewr André Brassard:

Docteur en médecine vétérinaire et Ph.D., a été
nommé professeur agrégé au département de bio-
chimie ;

Monsicur Jean-Jacques Ferland:

Docteur en médecine, membre associé du College
roval des médecins et chirurgiens du Canada, a été
nommé professeur agrégé au département de chi-
rurgie ;

Monsieur Galles Julien:

Docteur és scilences, a été nommé professeur
agréeé au département de pharmacologie;

Monsicur Fernand Labrie:

Docteur en médecine, docteur és sciences, a été
nommé professeur agrégé au département de phy-
siologie ;

Monsiewr Picard Marceaw:

Docteur en médecine, Ph.D., membre associé du
Collége royval des médecins et chirurgiens du Ca-
nada, a été nommé professeur agréecé au départe-
ment de chirurgie;
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Mademoiselle Lise Nicole:

Docteur és sciences, a été nonmmée professeur
agrégé au département de biochimie;

Monsieur Paul Savary:

Docteur en médecine, a été nommé professeur
agrégé au département d’oto-rhino-larvngologie et
d’ophtalmologie.

DECES DE MADAME CLAIRE GAGNON-MAILHOT

Madame Claire Gagnon-Mailhot, directrice de
I’Ecole des sciences infirmiéres de 1'université La-
val, est décédée accidentellement le dimanche 5
juillet, lors de 1'éerasement du super DC-8 d’Air
(Canada, prés de Toronto. Elle avait épousé la
veille M. Gérald Mailhot, de Montréal.

Madame Gagnon-Mailhot avait obtenu un bac-
calauréat en sciences infirmicres (Montréal 1950),
un baccalauréat és arts (Bathurst 1952) et une
maltrise en sciences infirmiéres (Columbia 1965).

Apres avoir passé 19 ans a 1'Hotel-Dieu de Sher-
brooke (1945-64) a titre d’hospitaliére en médeci-
ne et en chirurgie et comme directrice des soins
infirmiers, elle devenait en 1965, directrice des
services infirmiers au Ministére de la santé du
Québec, En 1967, elle entrait au service de |'uni-
versité Laval A titre de directrice de 1'Ecole des
sceiences infirmiéres. Le Conseil de 'université La-
val avait dernicrement renouvelé son mandat a
la direction de 1’Ecole pour une période de trois
ans. Madame Gagnon-Mailhot avait servi comme
présidente de 1’Association des infirmicres catho-
ligues du Canada, de 1962 a 1965 ; elle était, depuis
1966, vice-président du Conseil international des
infirmiéres et des assistantes médico-sociales pour
I"Amérique du Nord.

Madame Gagnon-Mailhot a joué un role de pre-
mier plan dans 1'organisation de 1'Ecole des scien-
ces infirmieres a 1'université Laval ot son arrivée
coincidait avee 1'admission des premicres étudian-
tes au niveau du baccalauréat. Dans ses fonetions
de directrice de 1'Ecole et par sa participation
aux travaux de différents comités de 1'université,
notamment celui des Sciences de la santé, elle avait
introduit une notion originale et prospective du
role de 1'infirmiére professionnelle, notion qui se
répand actuellement dans le milieu hospitalier qué-
bécois.

Le Laval médical présente ses sinceéres condo-
léances a la famille de Madame Gagnon et aux
professeurs de 1'Ecole des infirmiéres de 1'univer-
sité Laval.
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VICE-PRESIDENCE AU DOCTEUR FUGERE

Lie docteur Paul Fugére, directeur du départe-
ment d’oto-rhino-laryngologie et d’ophtalmologie
de la Faculté de médecine de 1'université Laval
a été nommé le 11 avril dernier vice-président
d’oto-laryngologie de la Société médico-chirurgicale
de Montréal lors de la réunion de cet organisme i
|'Hopital Notre-Dame de Montréal.

SOCIETE DES DIRECTEURS MEDICAUX
DES HOPITAUX DU QUEBEC

Lors de son assemblée générale, tenue le 13 mai
1970, la Société des directeurs médicaux des hopi-
taux du Québec a élu un nouveau Conseil d’admi-
nistration. Lie docteur Georges Desrosiers, de Mont-
réal, a été élu président et le docteur Philippe
Bellefeuille, de Trois-Riviéres, vice-président. Le
docteur Gérard Roy, de Québee, en est le seeréfaire-
trésorier. Les doeteurs Noél Varin, de Montréal,
Bernard Villeneuve, de Roberval, Louis-H. Gatien,
de Lachine, M.-A. Larchevéque, de Montréal, Yves
Jetté, de Montréal, et J.-C. Daignean, de Sher-
brooke ont été nommés conseillers.

NOMINATIONS A L'HOTEL-DIEU DU
SACRE-COEUR DE JESUS DE QUEBEC

Le docteur Jean Delage, directeur médical de
I'Hotel-Dien du Sacré-Ceur de Jésus de Québec
nous informe que le docteur Jacques Dutour a été
élu président du Conseil des médecins tandis que
les docteurs Roland Coulombe et André Beausé-
jour en sont respectivement le vice-président et le
secrétaire. Les docteurs Maurice Coulombe et
Louis-Napoléon Larochelle ont par ailleurs été dé-
légués au Comité exéeutif du Conseil des médecins.

Le docteur Jacques Dufour a été délégué au
Clonseil d’administration de 1'Hopital et le docteur
Jean Delage, directeur médical et monsieur Paul
Robitaille, directeur général, an Comité de liaison
de la Faculté de médecine.

Par ailleurs un Comité d’enseignement a été
constitué a 1'Hopital et les premiers membres en
sont les docteurs Jean Delage, André Beauséjour,
André Kidd, Jacques Dufour et Claude Mordret.

Ces derniéres nominations font suite a 1’affilia-
tion de 1'Hétel-Dien du Sacré-Ceur de Jésus i la
Faculté de médecine de l'université Laval, dont
le contrat a été signé le 4 février dernier.

(25)
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MEMBRE DE L’ASSOCIATION DES PHARMACOLOGISTES

Le docteur André Villeneuve, chef de la Divi-
recherches a4 1'Hopital Saint-Michel-Ar-
change, professeur adjoint au Département de
psychiatrie et chargé d’enseignement au Départe-

sion  de

ment de pharmacologie, a été élu membre (non
résident en France) de 1'Association des pharma-
cologistes, lors du congrds de cet organisme, a
Montpellier, en avril dernier.

LE DOCTEUR DOUGLAS, ELUE
PRESIDENTE DES PSYCHOLOGUES

Le docteur Virginia Douglas, professeur adjoint
de psvchologie a 'université MeGill, a récemment
été élue présidente de 1"Association canadienne de
psychologie.

Le docteur Douglas est bien connue pour le tra-
vail qu’elle effectue chez les enfants hyperactifs.
A D’heure actuelle, elle s’occupe également dun
projet visant a aider les enfants désavantagés;
des étudiants du 1°r
eyvele en psychologie qui leur servent de tuteurs.

pour cela, elle a recours a

BOURSES D’ETUDES SMITH KLINE & FRENCH

Monsieur Pierre Lessard, étudiant en troisiéme
année de médecine 4 1université Laval, a gagné
I'une des quatre bourses Smith Kline & French
1970 pour I'étranger. Le nom du gagnant a été
révélé par le docteur J. Wendell Macleod, direc-
teur administratit de 1’Association des facultés de
médecine du Canada.

('es bourses permettent aux étudiants d’aequé-
rir une expérience clinique exceptionnelle et de se
familiariser avec les problémes sociaux, culturels
et médicaux des contrées éloignées en voie de dé-
veloppement. Ce programme leur donne égale-
ment la chance de représenter le Canada a 1’étran-
ger & titre non officiel, et d’y faire connaitre le
systéme canadien d’enseignement médical.

[ies bourses ont été eréées grice a4 un programme
de subventions accordées par Smith Kline &
French Canada Ltd., firme pharmaceutique mont-
réalaise ; elles sont administrées par 1’Association
des facultés de médecine du Canada. Cette année
vient s’ajouter 1'aide financiére de 1’Agence cana-
dienne du développement international. Au cours
des années précédentes le financement était assuré
uniquement par Smith Kline & French Canada
Ltd. Depuis la eréation du programme il y a huit
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ans, vingt-sept étudiants, représentant dix écoles
de médecine canadiennes, se sont vu décerner des
bourses par 1’Association. Les gagnants sont choi-
sis par un comité composé de doyens des écoles de
médecine du Canada.

Monsieur Lessard est diplomé du College des
Jésuites de Québee on il a obtenu son baccalauréat
és arts en 1967. 11 appartient a « Médecine Tiers-
Monde », mouvement qui s’emploie a recruter des
jeunes étudiants pour aller travailler dans les pays
en voie de développement. Pierre Lessard est le
fils du docteur et de madame Jean-Mare lLessard,
de Québec.

Monsieur Lessard a travaillé cet été au service
de chirurgie de 1'Hépital Universitaire de Lova-
nium 4 Kinshasa, capitale du Congo, on il séjourna
un mois afin d’étudier la médecine tropicale. 11 se
rendit ensuite a Kangou, dans le Mayumbe (Congo
(lentral) pour un stage de deux mois et se spéciali-
sa dans la médecine de brousse.

Lies trois autres boursiers SK&F pour 1970 sont
mesdemoiselles Liouise Galarneau, du Centre Hos-
pitalier Universitaire de Sherbrooke, Nancy Hou-
ser, de 1’Université de Toronto, et Nicole
I_J'I:lvn_\‘(‘l‘. également du Centre Hospitalier Uni-
versitaire de Sherbrooke. Mademoiselle Galarneau
s’est rendue au Centre de protection maternelle et
infantile de Yaoundé, tandis que mademoiselle
I.;'Tj‘,f:u_\'m' travailla a 1'Hopital Central de cette
méme ville, Mademoiselle Houser avait un poste
au Centre médical évangélique de Nyankunde, au
Clongo.

RAPPORT DU Xlle CONGRES ANNUEL
DU « COUNCIL ON MEDICAL TELEVISION »

Le Council on Medical Television, dont le Con-
erés annuel a eu lieu 4 Philadelphie du 26 au 29
avril 1970 et on j’avais le plaisir d’assister, est un
organisme a but non lueratif qui a pour objectif
de faciliter par tous les moyens 1’épanonissement
des sciences de la santé en ce qui regarde 1’infor-
mation et 1’éducation.

L’un des moyens les plus utilisés par 1'organis-
me, comme son nom l'indique, est sans contredit
la télévision médicale, mais 1’on songe a changer
son nom en celui de Council on Health Science
Communications afin d’élargir son champ d’action
et correspondre davantage a la réalité.

Le Council on Medical Television compte actuel-

lement 700 membres qui se répartissent dans 11
secteurs différents, soit: des facultés de médecine,
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le nursing, les écoles d’art dentaire, les organisa-
tions professionnelles médico-dentaires, les orga-
nismes de diffusion (broadeasting), les agences
couvernementales et militaires, 1'industrie électro-
nique, les agences de santé bénévoles, les compa-
gnies pharmaceutiques et publicitaires, les orga-
nismes de recherches, philantropiques ou éduca-
tionnels, et enfin les organismes spéciaux. La Di-
rection est composée dun représentant de chacun
de ces secteurs, et il existe un secrétariat perma-
nent dont le siege est au Duke University Medical
Center, Durham, North Carolina.

Lies themes principaux du Congres ont été: « La
télévision en perspective » et « Li’approche multi-
disciplinaire concernant les médium d’'informa-
tion ». Une bonne partie du temps a aussi été
consacrée a l'aspect des «droits d’auteur » ainsi
qu’a d’autres problémes d’ordre légal.

Dans ’ensemble, ces journées d’études ont été
profitables, tant par le contenu que par les ren-
contres effectuées a cette occasion.

Au niveau du contenu, quelques idées ont retenu
plus particulicrement mon attention et pourraient
avoir des implications pratiques dans notre milieu:

1* Un film de Roger Wolfe (Oklahoma) qui fait
voir le role que doit jouer la télévision en
éducation médicale, ses avantages et ses li-
mitations ;

29 Les rubans magnétoscopiques de .J. L. Cou-
plin (University of Michigan) et de Peter
W. Alberti (University of Toronto) qui dé-
montrent la rentabilité des diapositives pro-
grammées et couplées avee le son, pour
certaines formes d’enseignement: l’auto-ins-
truction plus particulierement. Ainsi, on a
prouvé que pour un certain exercice donné
dans un laboratoire, 1’utilisation de cassettes
audio-visuelles, comparativement a I’ensei-
gnement traditionnel, prenait beaucoup moins
de temps tout en augmentant 1'efficacité
quant aux résultats obtenus par les étudiants
(en médecine) concernés.

Enfin un magnifique ruban magnétoscopique de
David E. Caldwell (U.C.I..A.) nous a fait voir une
excellente facon d’évaluer 1'étudiant en médecine
au cours méme dune émission médicale télévisée.

[1 ressort de tout ceci que notre enseignement
médical audio-visuel semble avoir pris un bon dé-
part mais qu’il ne sera efficace que si 1'on emploie
des méthodes actives d’enseignement télévisé (ou
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d’autres moyens audio-visuels], telles que démon-
trées lors de ce Congreés, permettant a la fois au
professeur et a 1'étudiant de s'évaluer,

Seule une structure convenable qui dépasse le
champ de la télévision médicale pure et simple et
qui pourrait se retrouver dans un « Centre de
Communications des Sciences de la Santé »
mettrait de réaliser de tels objectifs.

per-
Jacques GAUDREAU, M.D,

RAPPORT DU COMITE SPECIAL SUR LES ANOVULANTS

La Direction des Aliments et Drogues du minis-
tore de la Santé nationale et du Bien-Etre social
présente le rapport du Comité spéeial qui a été
formé pour étudier les anovulants. Sous la prési-
dence du docteur R. A. H. Kinch, le Comité était
constitué des docteurs Kenneth E. Barrett, Her-
bert K. Fidler, Yves Lefebvre, Clair 5. Macleod,
darl R. Plunkett, J. Clinton Whyte.

Un rapport du United Kingdom Committee on
Safety of Drugs (British Medical Journal, 2.
203-209, 1970) en arrive & la conelusion que le
taux des cstrogeénes dans les anovulants est un
facteur principal quant au danger des thrombo-
embolies. Te Comité est arrivé a cette conclusion
en comparant le nombre des complications throm-
boemboliques qui ont été rapportées pour chacun
des produits avee le nombre de cas que 1'on pour-
rait attendre d’apres la distribution des ventes.

Il n'existe pas de différence significative entre
les produits qui contiennent de 1'éthinyl-cestradiol
ou du mestranol, ou encore entre les traitements
des combinés au séquentiel, en autant qu’ils con-
tiennent la méme concentration d’eestrogénes. Ce-
pendant on a observé un taux significativement
plus élevé du thromboembolies avee les prépara-
tions qui contiennent concentration élevée
dwestrogénes.

Le Comité spécial de la Direction des Aliments
et Drogues recommande done, gqu’en autant gue
possible, de ne prescrire que des préparations qui
ne contiennent pas plus de 50 mierogrammes d’é-
thinyl-estradiol ou de mestranol. Le Comité re-
connait que chez certaines femmes, des réactions
secondaires telles que des pertes sanguines ou
I’aménorrhée peuvent se produire a cette concen-
tration, et conclut que 1'emploi justifié de concen-

une
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tration plus élevée d’wstrogenes peut étre justifiée
sous la forme de produits de type séquentiel ou
combiné.

Sile médecin désire réduire la concentration des
estrogenes, la cliente doit continuer 1'emploi de
la médication antérieure jusqu'a ce que le cycle
actuel soit complété. Bien que la probabilité d une
grossesse chez les femmes qui passent d une concen-
tration élevée d'wstrogénes i une concentration
plus faible ne soit pas connue, le Comité estime que
les anovulants du marché canadien qui contiennent
50 microgrammes d’estrogénes ont suffisamment
d’hormones progestatives pour prévenir cette oc-
Toutefois il peut étre prudent de re-
commander des mesures contraceptives addition-
d’emploi  d'une

currence.

nelles pour le premier cyvele

coneentration moins élevée,

EXAMENS PREALABLES A L’ADMISSION A L’HOPITAL

Selon sa politigue d'une plus grande libéralisa-
tion des soins médicaux, la Compagnie d’assurance
New York Life a annoncé qu’elle acceptera main-
tenant les charges pour les épreuves de laboratoire
qui seront effectuées avant 'admission a 1’hopital
de la méme facon qu’elle les accepte lorsque les
malades sont hospitalisés.

Monsieur Walter Shur, vice-président en charge
de 'assurance-groupe, a déclaré que les médecing
subissent fréquemment des pressions pour hospi-
taliser ces patients lorsqu’ils doivent subir de telles
épreuves de laboratoire puisque plusienrs plans
d’assurance n'ont pas les frais encourus lorsque ces
examens ont lieu avant 1’admission. « Notre nou-
velle politique, déclare-t-il, se propose de supprimer
ces pressions et nous espérons également qu’elle
aidera a libérer les lits d’hopitaux qui sont en si
grande demande ».

Cette nouvelle politique couvre done les épreu-
ves préalables a 'admission qui se généralisent de
plus en plus de facon a rendre plus efficaces les
ressources de 1'hdpital. Le but de ces épreuves
préalables & 1’admission est de raccourcir la durée
d hospitalisation en faisant subir préalablement
aux malades les examens radiologiques, les électro-
cardiogrammes, les épreuves de laboratoire et au-
tres examens qui peuvent étre effectués de facon
satisfaisante en clinique externe.

(26)




Congreés

XVie CONGRES DE PEDIATRIE

Le XVI¢ Congres de pédiatrie avec participation
internationale aura lieu a Prague du 9 au 11 sep-
tembre 1971 immédiatement apres le VIIT® Congres
international a Vienne.

Les Principaux sujets du Congrés seront:

1. Croissance et développement de 'enfant;

2. Néphrologie chez 1'enfant;

3. Progres récents en diagnostic et en thérapie.

Les langues officielles du Conerés seront 1’an-
elais, le francais, 'allemand, le russe, le techéque
et le tchécoslovaque. Il y aura traduction simul-
tanée,

Ceux qui désirent présenter une communication
devront en soumettre le titre avant le 15 octobre
1970.
mé de leur communication. Pour tout renseigne-
ment Secrétariat du
Congres, Sokolska 31, Prague 2, Tehécoslovaquie.

Ultérieurement on leur demandera un résu-

additionnel, s’adresser au

CONGRES DE L’ASSOCIATION DES PSYCHIATRES
DU QUEBEC

Le VII® Conereés annuel de 17Association des
psychiatres du Québec aura lieu au Motel Le Ba-
ron, Sherbrooke, du 22 au 24 avril 1971. Pour
tout renseignement, s'informer aupres du Secréta-
riat du Congres, 3875, rue Saint-Urbain, suite 513,
Montréal 131 (tél. 514 — 845-3259).

DEUXIEME COLLOQUE SUR L'EXPERIMENTATION
ANIMALE EN MILIEU BIO-MEDICAL

(ette réunion organisée par le docteur J.-C.
Friedmann et le docteur M. Sabourdy aura lieu
le samedi 5 décembre 1970, &4 8h 30, dans la Salle
du Musée de |'Hopital Saint-Louis, 2, place du
Dr A. Fournier, Paris 10¢,

Ce colloque est placé sous le Haut Patronage
de monsieur le Directeur général de 1'Institut na-
tional de la santé et de la recherche médicale et de
monsieur le Directeur général de 1'Assistance pu-
bligue a Paris et se déroulera sous les auspices de
I"Administration générale de 1’Assistance publique
a Paris, de la Délégation générale a la recherche
scientifique et technique, de 1'Institut national de
la santé et de la recherche médicale et de 1'U.E.R.
dhématologie.

Programme:
Allocution du professeur J. Bernard.
Docteur J.-C. Friedman,
Valeur des modéles animaux en pathologie expé-

Exposé introductif :

rimentale et comparée.
1'¢ Session: Immunogénétique. Sous la prési-
dence du docteur M. Sabourdy.
2¢ Session: Pharmacologie. Sous la présidence
du professeur agréeé P. Bechtel.
Sous

3¢ Session : Endoerinologie pathologique.

la présidence du professeur .J. Canivet.

4¢ Session : Neurochimie. Sous la présidence du
professeur . Mandel.
Leucémies et

2% Nession : hémosarcomes expéri-
r

mentaux. Sous la présidence du professeur agrégé
J.-P. Liévy.

6¢ Session : Maladies dégénératives. Sous la pré-
sidence du professeur F. Bourlicre.

(Chague session comprendra un certain nombre
de communications suivies de discussions.

Renseignements: Docteur J.-C. Friedmann, La-
boratoire d’expérimentation animale, Institut de
recherches sur les leucémies et les maladies du
Hopital Saint-Louis, 2, place du Docteur
Fournier 75, Paris 10¢, tél. 202 89 19.

sang,




Congres, voyages, tourisme

Des iles, des iles, des iles...

Les iles ont toujours exercé sur certains
hommes une sorte de fascination. Repaires
de pirates, iles au trésor, paradis de Robinson
et, bien sdr, Ithaque royaume d’Ulysse, toute
une mythologie les entoure au méme titre
que la mer. De part et d’autre du tropique du
cancer et sur tout le pourtour de la terre, elles
sont legion : Egéennes, loniennes, Baléares,
Gilles Lavigueur Canaries, Antilles et Caraibes. Méme la plus
petite d'entre elles n'échappe pas a ce
schéma d’envoltement. Elles attirent des
milliers de pélerins du soleil venus des
centres urbains d’Europe et d’Amérique.
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Cette migration saisonniére rattache les
archipels & un circuit d’échanges que semblait
limiter au départ I’éloignement géographique.
C’est que les iles forment un milieu humain
et historique cohérent ou voisinent, parfois
avec brutalité, I'archaisme et la nouveauté.

Les anciennes cartes nous les montrent
comme autant de vaisseaux qu’un alizé géant
propulse de découvertes en conquétes.
Conquétes il y eut et aussi revirements
multiples de fortunes. Pour les Baléares par
exemple, differentes stratifications historiques
sont encore aujourd’hui perceptibles :
phéniciennes, grecques, romaines, arabes,
espagnoles, anglaises, francaises et maintenant
« cosmopolites ».

Congres, voyages, tourisme

Ailleurs, des voisines d’archipel se sont vu
opposées dans des luttes hargneuses dont
les plus tenaces divisent encore non seulement
les iles entre elles, voire, une méme file, en
autant de factions farouches. Vinrent les
annees d'accalmie et les ifles vécurent dans
un réel repliement.

Tandis que lentement le monde s’éveillait
dans l'aventure du tourisme, dans les iles
il fallut attendre qu’un équipement moderne
s’'importe en pieces détachées ou se crée sur
place pour permettre d'accueillir les nouveaux
conquérants : les «vacanciers ».
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L'exode annuel modifie le vieil équilibre des
économies insulaires. lIles d’agriculteurs et
d’artisans, iles de garnison, iles de pécheurs,
elles ne le sont plus gue pour une courte
saison. La vie, le quotidien passionnant, c’est
maintenant le tourisme, spectacle a grand
déploiement ol l'insulaire est a la fois acteur,
figurant et. .. critique. Cependant, un fond
original subsiste, fruit de vieilles qualités
d’endurance ingénieuse, de travail et surtout
de généreuses disponibilités humaines que
I’étranger, malgré tous ses préjugés, aimera
découvrir.

Rattachées en des itinéraires innombrables,
les escales s'offrent comme les ornements
d'un gigantesque kaléidoscope savamment
manipulé par Neptune lui-méme.
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Palma de Majorque, lles Baléares. Au large
de la Céte orientale de I'Espagne, face a

la province de Valence, les Baléares, ouvertes
depuis peu a l'activité touristique intense
(1960), connaissent une popularité
grandissante.

Dans une mer incroyablement bleue, quatre
iles sont liées dans un méme destin :
Majorque, séjour idyllique d'une vacance que
Georges Sand offrit a Chopin ; Minorque,
parsemée de plus de 300 monuments
mégalithiques, témoins d'un passé qui remonte
jusqu’a la préhistoire ; Ivica et enfin
Formentera ol d'impeccables maisons de
ferme se disputent la vedette avec les cabanes
de pécheurs de Binibeca.
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Palma la capitale, retient dans son enceinte
murée plusieurs édifices intéressants dont:
la Cathédrale gothique du 13¢ siécle, le palais
Almindeina, le cloitre Saint-Francois. A San
Antonio de Minorgue, on peut voir ['ancienne
demeure de I'amiral Nelson, la « Golden Farm »

Congres, voyages, tourisme

Neptune se nomme Poséidon et l'ile de
Santorin, légerement au sud des Cyclades,
aurait été le lieu de ses épousailles a
Amphitrite, reine de la mer.

La navigation en vue des Cyclades :

dont l'architecture de style Georgian
témoigne de I'occupation de I'lle par les

Anglais.

Les Cyclades, Mer Egée. Les nombreuses
iles de la mer Egée forment ce qu’il est

Andros, Delos, Tinos, Paros, Milo, Naxos,
Syra et autres, s'inscrit a la plupart des

grandes croisieres méditerranéennes et le
passage a Santorin, particulierement au

convenu d’appeler I’Archipel. Les Cyclades

et les Sporades comptent ensemble une
cinquantaine d’iles qui seraient, selon un

mythe ancien, les 50 Néréides ou nymphes
bénéfiques qui composent le cortege de

Neptune.

Dans la mythologie grecque,

crépuscule, offre des scénes de vie pastorale
et maritime comparables a nulle autre.

Plus a I'est, le Dodécanése est formé de
12 fles dont Rhodes est la plus importante.

Calendrier des congrés

1970

74 septembre -

Lieu

Graz '{Autriche)

Nom du Congrées

g6e Symposium international de
Microchimie

7-11 septembre La_-Haye 3¢ Congres international de la Société
(Pays-Bas) internationale de transplantation

9—”1'1_'septembre Bruxelles 23e Congrés de la Fédération des
(Belgique) Sociétés de Gynécologie et

d'Obstétrique de langue francaise

14 - 20 septembre Luxembourg 168 Congrés international sur les
(Grand Duché) maladies de civilisation, les substances
et a Tréves vitales, I'alimentation
(Allemagne)

16 - 20 septembre |Igls, prés 12= Congrés international de la Societé
d’Innsbruck internationale de médecine générale
(Autriche)

17 - 20 septembre Versailles et 1er Congres européen de Neuro-
Paris Chirurgie Infantile

21 -25 septembre Edimbourg 3e Conférence internationale de la Santeé
(Ecosse)

21 :_2_7“5_eptembre Madrid 6e Congreés international de Criminologie
(Espagne)

23-26 septembre Istanbul 6¢ Congres international de Psycho-

1 (Turguie) Pathologie de |'expression

25- 26 septembre Bruxelles 4e Symposium international d’'Immuno-
{Belgique) hématologie sur l'incompatibilité

foeto-maternelle
ler- 4 octobre Opatija 8e Congres de I'Académie internationale

(Yougoslavie)

de médecine légale et de médecine
sociale

10e Congreés international d'Audiologie

11-15 octobre Dallas (U.S.A))

12 -17 octobre _Flbrence 7¢ Congrés international d'Allergologie
(Italie)

14 -17 octobre Montréal 40e Congrés de |'Association des

(Québec, Can.)

Médecins de langue francaise du
Canada

15-17 octobre Budapest Congrés international sur la Santé
(Hongrie) par I'Ergothérapie

21 -26 novembre Mar Del Plata 3e Congrés international de Proctologie
(Argentine) et 4e Congrés Argentin de Proctologie

27 novembre Paris 9e Collogue international de

Dermochimie

Secrétariat du congrés

Intercongress, Stadiongasse 6-8,
A-1010 Wien.

Holland Organizing Centre

Pr R. Vokaer, Hépital Brugmann

Bemeroder Strasse 61, 300 Hanovre-
Kirchrode (Allemagne).

Dr K. Engelmeier, Lange Strasse 21a,
D-4740 Oelde/Westph. Allemagne de
I"Ouest.

Pr Jean Pecker, Hopital de Pontchaillou,
Rennes.

The Royal Society of Health, 90, Buc-
hingham Palace Road, London, S.W.I,
England.

M. Gerardo Entrena Cuesta, Institut de

Criminologie, Faculté de Droit, Ciudad
Universitaria, Madrid.

Pr agr. Dr Giinsel Koptagel, Sair Nigar
sokak. 60/2 Osmanbey, Istanby__l_ i
Mevr. Frooninckx, P.O. Box 21, Louvain,
Belgique.

B. Volaric, Institut de Méd. légale, U1.
Narodnog Ustanka 9/a, (Rijeka,
Yougoslavie).

Dr A. Glorig. The Callier Hearing and
Speech Center.

Istituto di Patologia Medica dell’Univer-
sita, Viale Morgagni, 50134 Florence.

Dr Claude Goulet.

M D. Janos F!eg-és‘ Vajda Péter u. 8-10,
Budapest VIl (Hongrie).

Dr Carlos Petrozzi, American Medical
Ass., Santa Fe 1171, Buenos Aires
(Argentine). _

M. R. Florent, 108, boulevard Richard-
Lenoir, F-75-Paris (11e).
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Les Acores, Madére, les Canaries. Découvertes
au 15¢ siecle par des marins portugais, les
Acores sont les anciennes iles Fortunées.
Elles groupent 9 fles dont on ignore souvent
les appellations individuelles : Corvo, Flores,
Graciosa, San Jorge, Fayal, Pico, Terciera,

la plus grande, San Miguel et Santa Maria.

La ligne de navigation principale emprunte

le canal San Jorge et permet de voir un volcan
de formation récente, le Capelinho.

Madére, également portugaise, est un
bouquet parfumé posé sur I'océan. Funchal
est la capitale.

Les lles Canaries jouissent d'un climat
particuliérement Iénifiant. Espagnoles, elles
comptent une quinzaine d'iles et flots
volcaniques dont 7 sont habituées : Ténérife,
Fuerteventura, Grande Canarie, Lanzarote,

La Palma, Gomera et Hiero, ile de Fer. Les
principales villes sont Las Palmas et Santa-Cruz
de Ténérife.
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Corfou, Mer lonienne. Corfou, de son nom
ancien Corcyre, fut la Skeria d'Homeére.

Des montagnes peu élevées couvrent la
majeure partie de I'ille et leur point culminant
est le mont Pantocrator.

A I'estuaire de la mer Adriatique, Corfou
est la plus importante des iles loniennes.
Elle fut impliquée, dés la guerre des
Frontiéres, dans le conflit mondial de
1914-1918. L’'armée serbe devra en effet
retraiter devant I'attaque austro-allemande et
viendra se reformer a Corfou provoquant
I'entrée active de la Gréce dans le conflit,
du cbété des Alliés.

3000 ans d’histoire accentuent le
romanesque de ces iles ancrees sous le soleil ;
Paxos, Sainte-Maure, Ithaque, royaume
d'Ulysse et Zante ou Zakinthos.

Les croisieres en partance de Cannes
placent les iles loniennes a leur itinéraire
et Corfou est souvent la premiére escale.

Embarquez-vous
a bord

du plus

grand

paquebot

du monde. ..

S. 8. France
le plus long paquebot
au monde, 1,035 pieds

du 8 au 17 novembre 1970
du plus grand paquebot du monde.

QUEBEC — Dimanche, 8 novembre — 23 h
SAINT-MARTIN — Jeudi, 12 novembre — 11 h a 19 h 30

NEW-YORK — Mardi, 17 novembre — 8 h

Une formule inédite de croisiére de Québec aux Antilles, a bord

CROISIERE DE LA FRANCOPHONIE $335 us)

Moyennant un supplément de $100 (U.S.) vous pouvez
embarquer votre automobile & bord du paquebot au
départ de Québec et revenir de New York par vos
propres moyens.

FORT-DE-FRANCE — Vendredi, 13 novembre — 7h a 19 h
SAINT-THOMAS — Samedi, 14 novembre (7 h) & Dimanche, 15 novembre (1 h)

AGENCE DE VOYAGES DU
CLUB AUTOMOBILE QUEBEC LTEE

871, CHEMIN SAINT-LOUIS, QUEBEC 6, CANADA — TEL.: 681-6335
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Antigua, lles du Vent. A Antigua les plages
sont plus belles que nulle part ailleurs. 1l y a
aussi « du beau monde ». La Marine
britannique utilisa longtemps Antigua pour
faire le guet sur les Caraibes et elle laissa

a son départ un arsenal de marine accessible
maintenant aux visiteurs.

Congrés, voyages, tourisme

Nassau, lles Bahama. Sur I'lle de la Nouvelle
Providence, Nassau est une ville moderne et
sophistiquée bien qu’essentiellement d’esprit
britannique avec des jardins bien ordonnés et
d'élégantes boutiques. « Paradise Beach »,
plage reputée, peut-étre rejointe en 10 minutes
a partir de I'embarcadére « Prince George ».
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Bridgetown, La Barbade. Voici un autre port

historique marqué par la présence britannique.

Les enthousiastes du golf y trouveront de
nombreux 9-trous. Le sport est a 'honneur a
la Barbade : péche, plongée sous-marine,
natation, polo, équitation et courses de
chevaux.
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Bonaire, Antilles néerlandaises. Cette ile
unique, recemment « redécouvertes » par ceux
qui font le guet des oiseaux, abrite une
importante colonie de flamands roses. Les
eaux calmes et claires des lagunes
environnantes abondent de plantes et de
poissons hautement colorés.
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Aruba, Antilles néerlandaises. Oranjestad, le
chef-lieu, maintient une tradition selon
laquelle aucune maison ne doit étre de la
méme couleur que la maison voisine. La
couleur locale n’est toutefois pas qu'une
affaire de facades. Le marché flottant de
Paarden Baai a lui seul en témoigne
eloquemment alors que du pont des

« schooners » sont vendus fruits, poissons et
légumes.

St. George, Grenada. Au 19¢ siécle, La Grenade
introduisit une taxe de 5% sur le revenu des
fonctionnaires et des ministres du culte, tout
autre citoyen étant exempté. Cette legislation
audacieuse fut de courte durée, mais on dit
que son abolition constitue le seul changement
digne de mention depuis ces « jours heureux ».

Kingston, La Jamaique. Renommeée pour
I'élégance, La Jamaique n’est pas comme on
le croit, seulement une grande plage
sablonneuse. Il vous plaira d'apprendre qu’on
peut y chasser le crocodile, naviguer en
radeau sur le Rio Grande, faire I'ascension des
chutes Dunn, explorer des ruines, se lancer a
la recherche de I'or des pirates ou visiter une
plantation en pleine activité.

Fort de France, La Martinique. Au tournant du
siécle, I'éruption du mont Pelée se répercuta
dans toutes les Caraibes. L’accalmie dure
depuis sauf au temps du Carnaval. Si les
martiniquais ont quelque peu modifié la langue
créole par I'adjonction de nombreux mots
frangais, on peut dire que leur mimétisme,
lorsqu’il s’est appliqué a I'art culinaire, est
tout a 'avantage de la cuisine créole qui
emprunte a la cuisine frangaise une bonne
partie de son renom.
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San Juan, Porto-Rico. Restaurants fins, soleil
indomptable, boutiques élégantes, service
gracieux, formidable golf, tennis et sports
aquatiques, hétels luxueux, courses de
chevaux, batailles de coqgs, corridas, le plus
grand radio télescope au monde, d’excellents
musées et galleries d’art, une baie
phosphorescente et des casinos.

St-Thomas, Charlotte Amalie. St-Thomas s’est
acquis la réputation de « Centre d’Achats des
Caraibes », et les aubaines qu’on y rencontre
sont & la hauteur de ce renom. Charlotte
Amalie est une petite ile charmante dont on
croirait qu’elle sort des mains de la
blanchisseuse.

Antilles . .. Amérique du Sud . .. Pacifique ... Méditerranée ... Antilles ... Amérique du Sud...

Abordez les iles...

du perpetuel eté...

avec

VOYAGES BEL-AIR ivc

« FRANCE » @ «ROTTERDAM » @

Service et courtoisie
Réservations sans frais

« RENAISSANCE » ® «EMPRESS» @ <« OCEANIC »
42, Cdte de la Fabrique, QUEBEC, Tél. 529-3747
2155, de la Montagne, MONTREAL, Tél. 844-8817
Centre d’Achats BEACONSFIELD, Tél. 697-8116

« CROISIERES » — Demandez notre dépliant spécial « CROISIERES » — Demandez notre dépliant




DIABETE ET METABOLISME DES GLUCIDES
[.e British Council organise du 10 au 22 janvier
1971 un cours sur le diabete et le métabolisme des

glucides.

Le traitement moderne du diabéte dépend de
la bonne intégration des connaissances scientifiques
et cliniques. Les malades eux-mémes doivent sa-
voir qu’ils souffrent de cette maladie gqui peut évo-
luer pendant plusieurs années sans étre diagnosti-
gquée. Lorsque le diagnostic a été posé il devient
nécessaire que les diabétiques soient instruits cor-
rectement du régime qu'ils doivent suivre et soient

suivis dans une elinique spécialisée.

Le cours de perfectionnement portera sur tous
les aspects de la maladie et du traitement des dia-
bétiques v compris les sciences fondamentales im-
pliquées, les aspects cliniques, la contribution du

Cours de perfectionnement

laboratoire, les aspects industriels, 1'organisation
dune clinigue, les aspects sociaux et les mesures
d'éducation auprés du grand public.

Lie cours sera sous la direction du professeur
W. J. H. Butterfield, du département de médecine
de 1'Ecole de médecine du Guy's Hospital a Lon-
dres. Le programme prévoit cependant des visites
au laboratoire de biochimie situé ailleurs de méme
qu’au Centre clinigue de Birmingham.

Le cours est prévu pour les personnes qui assu-
ment des responsabilités cliniques ou administra-
tives aupres des diabétiques ou encore qui sont en-
gagés dans les programmes de dépistage, dans la
recherche pharmaceutique ou scientifique.

Les frais d'inscription sont de 110 livres et les
candidatures doivent arriver a Londres avant le
1cv petobre 1970, On peut s’inserire a ce cours de
perfectionnement auprés de: The British Couneil,
80 Elgin Street, Ottawa, Canada.




Nouvelles pharmaceutiques

LES LABORATOIRES FRANCA
PUBLIENT UN GUIDE DE DONNEES UTILES
CONCERNANT LEURS MEDICAMENTS
Les laboratoires Franca Inec., de Montréal, vien-
nent de publier un Guide de données utiles rela-

tives aux produits portant leur signature.

Le 18 juin dernier, M. André Riendeau, prési-
dent de Franeca, a officiellement remis les premie-
res copies de cet ouvrage aux représentants des
ministéres fédéral et provinecial de la Santé ainsi
qu’aux représentants des centres antipoison et de

diverses associations médicales et pharmaceutiques.

(ette publication, ou plutét ce nouvean service,
est offert aux médecins et pharmaciens. Elle ré-
pond a un veeu du directorat des Aliments et Dro-
gues du Canada et méme le devance en quelque

sorte,

Ce guide comporte la liste compléte des produits

Franca et, pour chacun d’eux, les descriptions

phvsiques, les formules, la posologie, la classifica-
tion pharmacologique, les réactions secondaires, les

précautions et contre-indications i posologie nor-

male, ainsi que la deseription des symptomes et les
traitements suggérés en cas d’absorption massive.
En préambule, on trouve un tablean pratique
résumant les réactions secondaires et les sympto-
mes de toxicité aigué conséeutives a 1’absorption
massive de guantités maximales usuellement pres-
erites (tentatives de suicide ou absorption massive
de toute la guantité indiguée). En annexe, sont
déerites des méthodes pratiques de traitements pré.
ventifs et de traitements généraux en cas d’absorp-
tfion massive de médicaments.
Présenté sous forme de fichier — une centaine

de pages amovibles contenues dans une chemise
de plastique résistant — ce guide sera périodique-
ment revisé et mis a jour. Les feuillets complé-
mentaires ou corrigés seront ENVOVEs aux person-
nes concernées qui pourront ainsi les insérer tres
facilement.

Cette documentation sera distribuée a tous les
centres antipoison et a toutes les pharmacies d’ho-
pitaux canadiens.

En cas d'urgence, tout médecin pourra de la
sorte obtenir trés rapidement des renseignements
utiles soit au centre antipoison le plus rapproché,

soit de son pharmacien d’ hépital.
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2 *
'analgesique concluant

Pour le soulagement efficace de la_douleur
modérée a intense, rien n'égale tout a fait les
comprimes 292.

Le comprimé de couleur péche renferme:

Acide acétylsalicylique ...... 375 mg (6 gr.)
Citrate de caféine .............. 30 mg (Y2 gr.)
Phosphate de codéine .......... 30 mg (Y2 gr.)

Posologie — Un ou deux comprimes, deux
ou trois fois par jour, au besoin.
Contre-indications—Allergie aux salicylates,
ulcére gastro-duodénal.

Effets secondaires — A doses moyennes ou
elevées, les effets suivants peuvent se pro-
duire: éruptions cutanées, saignements
gastro-intestinaux, céphalées, nausées,
vomissements, vertige, bourdonnements

d'oreille, confusion mentale, somnolence, (| i/'lom
sudation et soif.
Documentation compléte sur demande. CHARLES E. FROSST ET CIE  KIRKLAND (MONTREAL) QUEBEC
D Narcotique: ordonnance permise par téléphone.

* nouvelle teinte
nouvelle formule

(28)
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Une étude épidémiologique des plus poussées
entreprise 2 Framingham au Massachussetts, il y a
prés de 20 ans, a mis en lumigre certains facteurs qui
permettraient de découvrir, au sein de la population,
les personnes les plus sujettes a contracter la maladie
coronarienne. Ces facteurs sont: I’hypertension, le

surmenage émotif, 'hérédité, 1'abus de la cigarette

Le dosage de la et surtout, I'HYPERLIPIDEMIE. .
SNl . Certains de ces facteurs dépendent de la volonté du
leldel’)’lle devralt sujet mais d’autres exigent une thérapeutique médi-
5 3 camenteuse. Dans ce domaine, ATROMIDE-S*

etre aussi courant est tres important.

Plus de 500 articles publiés au cours des neuf der-
que Za mesure de nieres années décrivent les résultats obtenus chez
des milliers de sujets. Or, ils témoignent a I'unani-
]a Z‘e]?Sl.Oi? artérie![e mité de la sécurité et de 'eflicacité d’ATROMIDE-S

pour abaisser les niveaux de cholestérolémie et de
triglycéridémie. Les malades s'accommodent volon-
tiers de cette thérapeutique prolongée qui ne produit

pa},ticuh‘e‘rement que rarement des effets indésirables. Ceux-cl, le cas

échéant, sont bénins.

] . “. .. ATROMIDE-S est probablement la plus cfli-
Chez Z@S SH]QIS cace et la plus satisfaisante thérapeutique anti-
hyperlipidémique en usage aujourd’hui. La phase

de [)!L[S C/@ 40 ans expérimentale est terminée ... "t
1 Oliver, M.F.

Progr, Biochem. Pharmacol.
2:2, 1967
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INDICATIONS:

L’Atromide-S est indiqué dans les cas ol
la diminution de la lipidémie est souhai-
table. par exemple. en présence d’hyper-
cholestérolémie et d’hypertriglycéridémic.
Dans les états d’hy perlipémie accompagnés
d’élévation de la triglycéridémie et de la
cholestérolémie, la réponse au traitement
est ordinairement meilleure gu'en pré-
sence  d’hypercholestérolémie seulement
avec taux de triglycéridémie normaux. Ce-
pendant, les effets étant imprévisibles, on
doit tout de méme faire I'essai du clofi-
brate chez les sujets qui ne manifestent que
de I’hypercholestérolémie.

En preésence d’hyperlipémie essentielle et
de xanthomatose. on a souvent obtenu la
régression des lésions de I'épiderme avee
le traitement au clofibrate.

CONTRE-INDICATIONS:

La sécurité du L[L}fihrdtc chez les femmes
enceintes n'a pas été établie. Les jeuncs
femmes qui ont des antécédents Edl'l'tihdll\
d’hyperlipémie ne doivent pas étre privées
de ce médicament et on peut ladministrer
aux femmes [écondes non enceintes qui
observent tres strictement les mesures anti-
conceptionnelles. Lorsquelles désirent une
arossesse, elles dm\ ent abandonner le trai-
tement au clofibrate plusieurs mois avant
la conception.

Puisqu’il existe la possibilité qu'une gros-
sesse survienne en dépit des mesures anti-
conceptionnelles. on doit comparer les
bienfaits de 'administration du clofibrate
et les risques qu’elle peut représenter pour
le feetus. On n'a point élucidé encore le
mécanisme de la sécrétion du clofibrate
dans le lait de la mere: on doit done éviter
d’administrer ce médicament aux femmes
allaitantes.

On ne peut en indiquer Musage chez les en-
fants, les essais pertinents n'avant pas été
pratiqués.

Le clofibrate ne doit pas étre employé en
muu.nuu d’insuflisance hépatique ou rénale.
Les mu:autmm et les effets inattendus sont
consignés dans le Compendium des pro-
duits et spécialités pharmaceutiques.

POSOLOGIE:

Pour usage chez les adultes seulement —
La dose est d’une capsule (500 mg) quatre
fois par jour.

PRESENTATION:

La capsule orange, portant 'empreinte
Averst en blanc, renferme 500 mg de clofi-
brate — Teneur en sucre et en calories:
nulle. Flacons de 100 capsules.

LABORATOIRES
AYERST

39
UTILISATION DES NUMEROS
D’ASSURANCE SOCIALE DANS LES
SCIENCES SANITAIRES
Le gouvernement fédéral apportera une contri-

bution de $97 060 a4 un projet-pilote qui évaluera
['atilisation des numéros dassurance sociale dans
les services sanitaives de 1'lle du Prince-Edouard :
¢'est ce qua annoneé aujourd’hui le ministre de
la Santé nationale et du Bien-étre social, 1’honora-

ble John Munro.

Le projet sera sous la responsabilité du ministére
de la Santé de I'lle du Prince-Edouard, avee la
collaboration du ministére fédéral de la Santé, 11
devra vérifier |utilisation des numéros d assurance
sociale des résidents de cette IlT‘{]\'iiI[‘['. dans 'admi-

nistration et la recherche sanitaires et peut-étre

aussi pour les besoins d’autres services sociaux,

Li'argent, pour ce projet, est accordé conformé-
ment aux termes des subventions fédérales a4 ['Hy-
oicne,

« Lies résultats de ce projet seront d’un grand
intérét pour tous les Canadiens, a déclaré M, Mun-
Cela concerne tous les membres des professions
médicales s'oceupant des soins et des services sani-
taires, les personnes responsables des programmes
sanitaires et les consommateurs, ¢’est-a-dive la po-

pulation canadienne dans son ensemble. »

L emploi des numéros dassurance sociale dans
I'administration sanitaire figurait aun chapitre des
recommandations, dans le rapport du groupe d’ex-
perts sur le cont des soins au Canada. Lintro-
duction d’'un systeme numérique était aussi 'une
des propositions présentées au colloque national
sur 'utilisation des ordinateurs dans le domaine
Le sujet a également été étudié a la

de la santé.

récente réunion du Conseil fédéral d Hygiene.

La somme de $3 500 est prévue pour les études

préliminaires du projet-pilote.
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FARE ENCGRAISSER

Les vétements soudainement trop étroits sont souvent
un probléme bienvenu - résultat tangible pour le
patient qui requiert une thérapie anabolique. Pour
stimuler |'appétit, contrebalancer les troubles méta-
boliques de la corticothérapie et traiter les déficiences
organiques - considérez Métaboline, I'anabolique
possédant une activité masculinisante minimale.

DESBERGERS

LIMITEE — MONTREAL
INFORMATIONS DETAILLEES SUR DEMANDE.
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Ceporan

(céphaloridine)

hez les nouveau-nés, n’attendez pas au
gdernier moment pour recommander
‘antibiotique Ceporan — en faibles doses
ecommandeées il est efficace, siir et
gconomique pour le traitement de la plupart
des infections ordinaires.

e Ceporan a une trés faible toxicité. Il a été administré pendant I'accouchement et au
ouveau-né, méme chez les enfants nés avant terme, sans produire d'effets pernicieux.
2,345

eporan, le premier antibiotique a la céphalosporine au Canada—tue rapidement une
brge gamme d’organismes gram- positifs et gram-négatifs. || est bien toléré par les patients
llergiques a la pénicilline—son absence d’effets toxiques est remarquable. Son injection
e produit pour ainsi dire aucune douleur. Un des antibiotiques les plus sirs. Son action
xtrémement efficace permet des résultats cliniques rapides.

Supp. to Postgrad. Med. J. (AoGt 1967) 43, 105
Supp. to Postgrad. Med. J. (AoGt 1967) 43, 109
Brit. Med. J. (1967) 1, 389

Supp. to Postgrad. Med. J. (AoGt 1967) 43, 89
Supp. to Postgrad. Med. J. (Aom 1967) 43, 92

& Ceporan
N SUpNOS
{8fre une nnicc.uor

sdministration Le

selon le taux d'excré

Bien que le
énéralement
insensibles

que qL.cIQ g
-sirables,
résentatmn Ie Cu.po'ar‘ est fourni en fioles contenant 250 mg, 500 mg, et 1
{EFERENCES

Florey, Sir H. W. (1855). Antibiotic products of a ve rsatnn fun
L, et Saslaw, 3. (1966). Cephaloridine in the treatment of b
1966). A clinical trial of cephaloridine. Cana
-, (1867). Cephalaridine: a new

..les mains de I'expérience

GLAXO-ALLENBURYS

UNE COMPAGNIE GLAXO CANADA LIMITED
Pour plus de renseignements et références, écrivez 3
= GLAXO-ALLENBURYS, 370 PLACE ROYALE,

] MONTREAL 125, P.Q. + 1 DORCHESTER AVENUE,
TORONTO 550, ONTARIO
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Le traitement classique pour soulager le spasme

YDONNATAL

——=\
Depuis au-dela d’'une génération et
demie, prés de 8 milliards de doses de
Donnatal ont été prescrites pour le
soulagement des troubles fonctionnels du
tonus et de la motilité du tract gastro-
intestinal. Il est exceptionnel par son
efficacité, sa sécurité, son économie,
sa composition uniforme et sa posologie
commode. Le Donnatal est toujours
accepté et prescrit par plus de médecins
que tout autre sédatif—antispasmodique.
Particuliérement utile en présence
d’anxiété et de tension qui peuvent
accompagner, aggraver ou méme causer
le spasme du muscle lisse, Donnatal est
indiqué pour le soulagement
symptomatique du spasme viscéral
récidivant, persistant ou chronique,
Description sommaire des effets
secondaires: vision embrouillée,
sécheresse de la bouche, miction difficile,

rougeur ou sécheresse de la peau, peuvent

se produire a des posologies plus élevées,

mais rarement a la posologie
recommandée. Administrer avec
précaution dans les cas de glaucome
naissant ou d’obstruction du col de la
vessie. Clontre-indiqué dans le glaucome
aigu, les maladies rénale ou hépatique
avancées, ou I'hypersensibilité a I'un
des composants. Pour informations
complétes quant a la prescription,
voir littérature sur ce produit ou le
Compendium.

Chaque Extentab®
contient

Chaque comprimé, capsule ou

5 c.c. délixir contient: (alcool —23%)
sulfate

d’hyoscyamine

sulfate d’atropine

0.1037 mul
0.0194 mg
bromhydrate |

d’hyoscine 0.0065 mg
phénobarbital (% gr)

0.3111 mg
0.0582 mg

0.0195 mg

16.2 mg | (%4 gr.) 48.6 mg

A-H-RUBINS

A.H. Robins Company of Canada, Ltd., Montréal, Quebec




Traitement
 fructueux

/ prévient et combat lavitaminose

Neuf importantes vitamines dans une Dix vitamines et six minéraux sous
solution aqueuse agréablement forme de comprimés masticables,
parfumée a 'orange délicieusement parfumés aux fruits.
AL UICU Ol Ui
Chaque dose de 5 cc renferme 5 mcg Chaque comprimé renferme 4,000 U.l.
de vitamine B,:, 50 mg de vitamine C, de vitamine A, 400 U.l. de vitamine D,
- 5,000 U.l. de vitamine A, 400 U.l. de 50 mg de vitamine C, 10 U.l. de vitamine E,
vitamine D, 3 mg de vitamine B;, 3 mg de 3 mg de vitamine B;, 3 mg de riboflavine,
riboflavine, 2 mg de vitamine B;, 20 mg 1 mg de vitamine Bg, 5 mcg de vitamine B>,
de niacinamide, 10 mg d’acide ) 20 mg de niacinamide, 5 mg d’acide

d-pantothénique, 23 mg de calcium,
172rng de phosphore, 0.05 mg d’iode,
: .5 mg de potassium, 5 mg de fer,
PARKE-DAVIS 1 mg de magnésium.

Parke, Davis & Company, Ltd.. Mentreal 379

d-pantothénique.
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Kolantyl

antiacicde & act

-

on 13pide

offiant les OIOONELES
antispasmodicues de Bemtyld

Kolantyl simplifie un probléme de

médication complexe en offrant un

traitement complet de l'ulcére gas-
tro-duodénal avec un seul médica-
ment. ;

e Antispasmodique: Bentylol (chlor-
hydrate de dicyclomine) soulage
efficacement le spasme gastro-
intestinal et les douleurs qui I'ac-
compagnent.

e Antiacide: La proportion équilibrée
d'antiacide assure une neutralisa-
tion rapide et continue de I'hyper-
acidité et procure au patient I'ab-
sence de symptomes.

e Emollient: La méthylcellulose
forme un revétement protecteur
adoucissant sur la muqueuse gas-
trigue.

Prescrivez Kolantyl soit sous forme

de gel, soit sous forme de pastilles
pratiques.

COMPOSITION

5 cc de gel Kolantyl contiennent:
Chlorhydrate de dicyclomine

(Bemivial).... ..o 2 Emg
Hydroxyde d'aluminium................... 150.0 mg
Hydroxyde de magnésium............... 150.0 mg
Meéthyleellulose..........occveeniiereconnann 50.0 mg
Chaqgue pastille de Kolantyl contient:
Chlorhydrate de dicyclomine

(B0 e e 5 T
Hydroxyde d'aluminium................... 180.0 mg

(sous forme de gel d'hydroxyde d’aluminium
déshydraté)

Hydroxyde de magnésium............... 170.0 mg
Méthylcellulose.........c.ccoivnnieiiiinninnne

REACTIONS ADVERSES

Des réactions adverses ont rarement été attri-
buées au Kolantyl. Chez les personnes pré-
disposees, le Bentylol (chlorhydrate de dicy-
clomine) qui entre dans la composition de ce

médicament peut causer des effets comme
ceux de l'atropine: aptyalisme, vue brouillée,
rétention urinaire ou constipation. Parmi les
divers rapports recus, on note: nausées et vo-
missements, malaises abdominaux, stomatite,
éruptions et étourdissement.

POSOLOGIE ET ADMINISTRATION
Ulcére gastro-duodénal

Gel ou pastilles Kolantyl: 3 ou 4 c. a thé

ou 3 ou 4 pastilles toutes les trois heures,
selon le besoin pour obtenir du soulagement.

Hyperacidité gastrique

Gel ou pastilles Kolantyl: 1 2 4 ¢. a the ou

1 a 4 pastilles toutes les trois heures, selon
le besoin pour obtenir du soulagement.

Marques déposées: Bentylol, Kolantyl

The Wm. S. Merrell Company
Division of Richardson-Merrell (Canada) Ltd

Weston, Ontario 0-158F
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jetourdissements troubles du agitation ol
iconfusion - sommell psychomotrice ™

fatigue céphalées ]

enrayes...  enrayees... f




trquble_s de la
memoire

sautes dhumeur

enrayes... les symptdémes
B de |'insuffisance
vasculaire cérebrale
| sont enrayeés par |

B Hydergin

L’HYDERGINE soulage les symptomes associés a l'insuffisance
vasculaire cérébrale par son mode d'action unique qui ameliore
le métabolisme cellulaire cérébral, augmente la consommation
d’oxygéne par le cerveau, diminue la résistance vasculaire
cérébrale et accroit I'irrigation cérébrale. L'HYDERGINE
soulage les symptémes associés a |'insuffisance vasculaire
cérébrale tels que: étourdissements, confusion mentale,
troubles du sommeil, fatigue, agitation psychomotrice et
céphalées. Elle améliore également la mémoire, le pouvoir de
concentration, I'activité intellectuelle et I'humeur.

Les étourdissements, un des symptémes les plus courants, sont
particuliérement bien influencés par I’'Hydergine.

SCHEMA POSOLOGIQUE: La posologie habituelle est de: 1 comprimé
quatre fois par jour, pendant deux a quatre semaines, suivi d'un comprime
trois fois par jour.

EFFETS SECONDAIRES: L'HYDERGINE est bien tolérée, méme a doses
élevées. Les effets secondaires sont presque toujours peu nombreux et
discrets. Outre de la congestion nasale, il peut se manifester des nausees,
des lourdeurs d'estomac, de I'anorexie et des céphalées, surtout chez les
malades présentant une labilité neuro-végétative. Dans ce dernier cas, il
convient de n'administrer de 'HYDERGINE que pendant ou au cours

des repas.

CONTRE-INDICATIONS: Bradycardie grave et hypotension grave.

COMPOSITION ET PRESENTATION: Chaque comprimeé oral dose a 1 ml
d'HYDERGINE renferme des quantités égales de dihydroergocornine, de
dihydroergocristine et de dihydroergokryptine.

Se présente en flacons de 100 comprimes.

Renseignements complets concernant les régles de prescription,

sur demande SAN D DZ

DORVAL, QUEBEC

A 4
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vaccin antirubéoleux 3 virus vivant, atténué, souche Cendehill*

préparé sur cellules primaires rénales de lapins pour immunisation active contre la rubéole.

Souche ‘Cendehill’...

moins de troubles articulaires
qu'avec les autres vaccins antirubéoleux

98 p. 100 d'efficacité pour la production
d’anticorps protecteurs

Les études clinigues effectuées a |'aide de
‘Cendevax’ ont porté sur plus de 85 000 enfants et
adultes habitant 18 pays, y compris les Etats-Unis
et le Canada. Sur 22 000 vaccinés dont la
réceptivité a la rubéole était connue, 98 p. 100
furent immunisés.

‘Cendevax’ est bien toléré

Des réactions symptomatiques se produisent chez
un trés petit nombre de vaccinés. Une légére
tuméfaction des lymphatigques a été
occasionnellement signalée ainsi que, rarement,
une éruption cutanée et une hyperthermie bénignes.
‘Cendevax’' n'a pas entrainé d'allergie.

Avec ‘Cendevax’ les malaises articulaires sont
moins nombreux qu'avec les autres vaccins
antirubéoleux.

Chez les enfants, on a signalé une faible occurrence
d'arthralgies transitoires au cours d'une infection
par rubéole naturelle.t Cependant, chez les enfants
vaccinés a l'aide de ‘Cendevax’, ces malaises ont
été négligeables.t

Chez les adolescentes, les cas passagers
d'arthralgies et d'arthrite ont été inférieurs a

1 p. 100 avec ‘Cendevax’, contrairement a 10 p.
100 chez les sujets vaccinés au HPV-77.1

Les femmes adultes vaccinées au HVP-77 ont
éprouvé de l'arthrite et des arthralgies transitoires
dans 40 p. 100 des cas.t La souche 'Cendehill’ de
vaccin antirubéoleux, ‘Cendevax’, n'est responsable
que de 10 p. 100 de symptdmes articulaires
généralement moins prononcés et de plus courte
durée.t

On s'attend, dés 1970, a un accroissement des
infections rubéoleuses.

Pour éviter que ne se répétent les désastreuses
conséquences de |'épidémie qui ravagea I'Amérique
du Nord en 1964, les autorités médicales conseillent:
I'immunisation massive des enfants depuis I'age
d'un an jusqu'a la puberté, avec priorité pour les
enfants de 5 4 9 ans, groupe considéré comme
principal réservoir de virus rubéoleux.

Vaccination sélective des femmes en dge d’enfanter
Jusqu’a ce que la maladie soit éliminée chez les
enfants, les femmes réceptives a la rubéole risquent
toujours la contamination pendant une grossesse.
De nouveaux travaux de laboratoire ont révélé
qu'aprés contamination de la mére par la rubéole
en début de grossesse, les risques de fausses
couches, de mortinatalité ou d'anomalies
congénitales pouvaient atteindre 90 p. 100.1 Par
conséquent, le médecin peut également considérer
la possnbllste d'une vaccination sélective des
femmes en age d'enfanter réceptives a la rubéole.

1l faut bien préciser, toutefois, que le vaccin antirubéoleux
A virus vivant est contre-indiqué chez les femmes
enceintes. Une femme réceptive a la rubéole peut étre
vaccinée a la condition de bien comprendre I'absolue
nécessité d'éviter la grossesse au cours des trois mois qui

suivent. Pour plus de certitude, une méthode contraceptive,

médicalement acceptable, devra étre suivie. Cette
précaution s'applique aussi pour la période du post-partum.

Le vaccin

Ces patients doivent étre informés de la possibilité
d'une douleur articulaire bénigne.

Avant I'administration, veuillez consulter les
renseignements généraux se trouvant dans la boite de
‘Cendevax’.

Indications: 1) Gargons et filles entre 1 an et la puberté.
2) Adolescentes et adultes non enceintes, aprés étude de
chague cas et aprés s'étre assuré que la personne ne
deviendra pas enceinte dans les 3 mois grace a une
méthode contraceptive médicalement acceptable.

3) Adolescents et adultes de sexe masculin.
Contre-indications: Ne pas administrer de vaccin
antirubéoleux a virus vivant aux femmes enceintes et ne
pas procéder a la vaccination systématique des adoles-
centes ni des femmes adultes. Autres contre-indications:
maladie grave sous-jacente comme la leucémie, le
lymphome ou le cancer généralisé; cure aux stéroides,
aux alcoylants, aux antimétabolites ou irradiation
thérapeutique; patients dont on connait la sensibilité a

la néomycine ou aux protéines de lapins; maladie fébrile
et carence en gamma-globulines.

Précautions: Des précautions doivent &tre prises pour
éviter et, éventuellement, traiter les réactions
anaphylactiques. On veillera a administrer le vaccin
antirubéoleux au moins un mois avant ou aprés
I'administration d'un autre vaccin a virus vivant afin
d'éviter I'administration simultanée. La vaccination sera
retardée d'au moins 6 semaines aprés une cure aux
gamma-globulines ou une transfusion de sang. Bien que
I'on ait constaté un rejet du virus atténué chez certains
vaccinés, aucun signe de contamination n'a été observé.
Par conséquent, les experts, tout en reconnaissant la
possibilité théorique de |la transmission de la maladie,
n‘ont pas considéré cette éventualité comme un grand
risque. Il semblerait que I'injection d'agents
immunologiques au cours d’une épidémie de poliomyélite
puisse provoquer, en de rares cas, la localisation de la
paralysie dans le bras ou la jambe inoculés. 'Cendevax’
n'a pas été administré en de telles conditions. Il n'existe,

en outre, aucun rapport de paralysie impliquant ‘Cendevax'.

Réactions indésirables: Occasionnellement, légére
tuméfaction des lymphatiques; en de rares cas, éruptions
cutanées bénignes, fébricule et, chez les femmes adultes,
|égére arthralgie transitoire ou, trés rarement, arthrite
passagére.

ADMINISTRATION: Chaque dose (0,5 ml) de 'Cendevax’
ne contient pas moins de 1 000 DICT,, de virus rubéoleux
obtenu par cultures de cellules rénales de lapins, et 25
microgrammes de néomycine. Injection sous-cutanée
seulement. Injecter tout le contenu du flacon unidose
(0,5 ml)dans le bras.

Remise en suspension et conservation: Avant la remise
en suspension, conserver le vaccin au réfrigérateur a une
température de 2° a 8° C (35,6°-46,4° F.). Eviter I'exposition
4 la lumigre avant et aprés la remise en suspension. Pour
cette derniére, n'utiliser que le solvant fourni avec
‘Cendevax’'.

Aprés la remise en suspension, administrer le vacein dans
les plus brefs délais. Sinon, le conserver & une
température de 2° 3 8° C et le jeter aprés 8 heures.
Présentation: Flacons unidoses avec seringue et solvant,
sous conditionnement unitaire et en boites de 10.

Bibliographie et monographie sur demande a

Sl&
&+ smith Kline & French Canada Ltd.

*Marque déposée au Canada CX:MAOLF
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SUBVENTION AUX SERVICES SANITAIRES
DU MANITOBA

Des contributions s'élevant a %895 500 de la
Caisse d’aide & la santé du couvernement fédéral
ont été approuvées pour deux projets intéressant

I'Hopital général de Winnipee (Manitoba).

Les subventions de la Caisse serviront a financer
la construction et la rénovation de 1’hopital afin
de fournir de meilleures installations au Serviee

de recherche clinique et an Service de radiologie,

Le Service de recherche clinique sert présente-
ment a la recherche sur les maladies eardio-vasen-
laires et rénales, sur la pharmacologie c¢linique, sur

astro-intesti-

I'anesthésiologie et sur les maladies o
nales. On 'utilise aussi pour la formation des étu-
diants en médecine, des internes, des résidents. des

dentistes, du personnel infirmier et des diététiciens.

Les installations du Service de radiologie de
I'Hopital général servent i la formation des étu-
diants en médecine, des internes, des résidents, des
dentistes, du personnel infirmier et des techniciens
en radiologie. Lie Service sert aussi a4 la recherche
dans toutes les disciplines, au dépistage clinigue 2
I"aide d’équipement de radiologie, ainsi qu’au trai-

tement spécialisé des patients,

Céphaloridine BDH.

DESCRIPTION: La c
est un antibiotiq
d'un antibiotigt
céphalosporine C,
forme d’'une poudre
INDICATIONS: L

e 1ar‘1|| , la
ente soua la
e hydrosoluble.
nf ec*:ons causées par

les bactéries Gram positives suivantes:
Staphylococcus aureus, Streptococcus pyo-

genes, Streptococcus viridans, C. Diphteriae
et D. pneumococcus, souches dont la pl
part sont détruites, in vitro, par une conc
i d'au plus 1 gofml. La plupart
= G Proteus mirab
ssiella spp., H. influenzae, M. gonc
M. catarrhalis sont
i tro, par une concentration de
LP‘% |nfer ions ol IL. l“ﬂi(..i”iﬂt_. I

|un pruba \I.,m
n 1 ensibilisé a la pénicilline.
ADMINISTRATION La céphaloridine
D H istrée par voie narmtén.o
0] te-a-goutte intraveineux.
musculaire ou sous-cutanée
a voie la plus couramment
iellement indolore,
De fortes doses
s} intravei-
On ne

. La concentration
ent dans le sang sur-
&s l'injection et
] tient & un niveau thérapeutique
durant 6 8 heures.

F’OSOLOGIE Un table

pister tout a ' 1

F‘RECAUTIONS ET CONTRE INDICA-
TIONS L' : nf‘o humaine avec la
i a‘rPln te, on ne doit
5 en

nent, de
rénale et
e mesurer le nombre
Ia.‘.,t-'tes Il faut
fonction léna,e et
do r plmlorlume

m (.,UI\.,dl‘\ I"u

dlh.,S. les h

Candida albicans, exe
5 contre M. tuberculo:

pyocyanea et Proteus,
mirabilis, ne sont
iotique et Ia 'aenc.u-

est \fariai)lez.
tibiotiques
e B.D.H.;
oques pénicil-
lement sensi-

les staph
\n. habitu

EFFETS SECONDAIRES. ET TOXICITE:
Des doses guotidiennes de 6 g de céphalo-

ridine B.D.H. peuvent pro\fnc'upr la forma-
tion, pariois ac e de protéinurie,
de ¢ \,fdnuleux dans

|'urine, mais sans altérer la fonction rénale;
ces effets disparaissent quand on cesse le
traitement. On a rapporté de rares cas de
neutropénie et d'agranulocytose tempo-
raires, ainsi qu'une élévation passageére de
la T.G. On a observé des éruptions
cutanées bien qu'en général les malades
hypersensibles a la pénicilline tolérent bien
ament. On a fait mention de

ce médic
troubles rénaux associés a une posologie
élevée ou survenant chez des malades

atteints d'insuffisance rénale.
PRESENTATION: La céphaloridine B.D.H.
est présentée en fioles de 250 mg, 500 mg et
1 gramme; boite de 5 ficles,
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Votre patient souffre d’une
grave infection. Le diagnostic
n’est pas encore complété.
Tout délai peut porter a
conséquence.

Quelle est la solution la

plus fiable? Céphaloridine BDH.

C’est un bacteéricide ;
efficace dans un grand nombre
d’infections. La plupart des
patients hyperallergiques a la
pénicilline la supportent bien.
Elle est fortement bactéricide
contre les staphylocoques
pénicillo-résistants.

tot pour utiliser

(34)

Elle ne provoque pas de
reactions allergénes croisées
avec d'autres antibiotiques.
L'agglutination des protéines
s’est révélée négligeable. La
Cephaloridine BDH peut étre
administrée sans danger aux
patients de tout 4ge.

La douleur et I'irritation
causées par son injection sont

_ IInlest
Jamais trop

71

minimes. La prochaine fois que
vous aurez besoin d'un
antibiotique a “large spectre”,
pensez tout de suite a la
Céphaloridine BDH.

BDH PHARMACEUTICALS

a Glaxo Canada Lid. Company

L’antibiotique
qu’on utilise
jamais trop tét.
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‘Winstro

(Marque de stanozolol)

I’'agent anabolique oral puissan

qui aide a la formation des

SPLU
| chezle

En suivant un traitement au Winstrol
vos malades se sentiront plus forts et
paraitront mieux, car Winstrol est un
agent anabolique oral puissant. De
plus, Winstrol est insurpassé dans son
taux d'efficacité comparativement a
I'incidence d'effets androgéniques non
désirés. Winstrol permet |'augmenta-
tion des forces et la sensation de
bien-étre, le gain pondéral et la reprise
de l'appétit tout en contrecarrant la
perte d'azote et de calcium; il en
résulte une régénération des os et des
tissus.

LABORATOIRES

AURORA, ONTARIO

ADMINISTRATION: Posclogie usuelle pour adultes,
mg 3 fois par jour. Un régime bien équilibré doit &t
assuré pour obtenir I'effet complet.

EFFETS SECONDAIRES: De légers malaises gastn
intestinaux ont été observés. L'administration prolongt
avec posoclogie compléte peut causer de ['hirsutisn
léger, de I'acné ou des changements dans la voix ainl
que |'augmentation du volume du phallus ou du clitori
Parfois, de l'oedéme bénin fut observé et, chez Id
jeunes femmes, les menstruations peuvent devenir phl§
courtes et modérées. Ces effets secondaires sof
généralement réversibles. I

PRECAUTIONS: Utilisez avec prudence dans les ci
d‘altération des fonctions cardiaque et rénale causée p|
la possibilité de rétention de sodium et d'eau. Ul
augmentation dans la rétention de bromsulfaléine fu
observée avec tous les stéroides anaboligues disponibld
et quoiqu’elle peut ne pas dénoter la toxicité et qu'ell
soit ordinairement réversible, I'administration de
médication devrait étre discontinuée si une tell
augmentation est observée. Comme c’est le cas avy
d'autres stéroides anaboliques, Winstrol peut accélér
la croissance et la maturation des os.

On devrait, par conséquent, user de prudence dans 1!1

thérapie chez les nourrissons et les enfants et ur
vérification minutieuse de |'age et de la croissance d@§
os devrait étre effectuée. I
CONTRE-INDICATIONS: Winstrol est contre-indigd
durant la grossesse. Il est ordinairement considél
comme contre-indigué chez les malades atteints d'U8
carcinome de la prostate.

PRESENTATION: Comprimés rainurés renfermant chi
cun 2 mg de stanozolol — flacons de 100.

Renseignements complets sur demande.

Winstrol — marque déposée au Canada
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Des laboratoires du Normogastryl

ASADRINE

le seul comprimé EFFERVESCENT

d’acide acétylsalicylique (A.S.A.) au dosage usuel de 5 grains
avec 200 mg de vitamine C

nouveau parce que:

@ totalement soluble, tamponné, de pH 5,8 est bien toléré
par la muqueuse gastrique, et donne une salicylémie
plus rapide, plus prolongée ;

@® les pyrexies, les infections, les antithermiques accrois-
sent les besoins en acide ascorbique ;

@® le seul ASA anti-infectieux (dose élevée de vitamine
C), et n’irritant pas I'estomac comme les formules or-
dinaires ;

@ donnant une action plus compléte dans les : Etats grip-
paux ou infectieux — Céphalées — Douleurs articulai-
res et musculaires — Affections rhumatismales — Né-
vralgies — Intolérances a I’'ASA.

1 a8 comprimés ’ASADRINE par jour, dans Vs verre d’eau, donnent
une solution pew acides gazeuse et agréable.

Acide acétylsalicylique .................... 330 mg
WVILE (LA o i te i, Siimie s s deors B 200 mg
Citraterde:Sodium: < iGle v i e v, 2,65 gm

dans un milieu tamponné.

LABORATOIRES U.P.S.A. (NORMOGASTRYL), AGEN - FRANCE.

CORPORATION PHARMACEUTIQUE FRANCAISE LIMITEE, MONTREAL.
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PULMO-BAILLY

TONIQUE RESPIRATOIRE
Gaiacol "
Acide phosphorique > :é ;
Codéine

Lo, st

YA B-Spécialités A. BAILLY 74 -5;5 5
19, RUE DU ROCHER - PARIS : j
= Café'/ ak [otd
VINANT Ltée., 8355, Boul. St-Laurent, MONTREAL P /

&
q<o
Ne)

&5 LA PAIX DU COEUR

" SEDO-CARENA FORTIS *

DOSE DE PAPAVERINE RELEVEE A 60 mg.

I’antalgique cardiaque associant

L’AMINOPHYLLINE
LE PHENOBARBITAL
LA PAPAVERINE

Drageées : 2 a 6 par jour
Selon I'avis du médecin

LABORATOIRES DELAGRANGE — PARIS

AGENTS EXCLUSIFS POUR LE CANADA :

VINANT LTEE, 8355 Bd SAINT-LAURENT, MONTREAL 11

neuro-dystonies cardiaques
algies des cardiaques
spasmes vasculaires




Lasix Parenteral
provoque

une diurese
'iImmediate

de facon efficace

Lasix Parentéral s'est révélé trés efficace dans
le traitement de |'oedéme aigu d'origine pul-
monaire, cardiaque, hépatique ou rénale, lors-
qu’on désire un effet diurétique rapide ou que
le traitement buccal est impraticable, pour
quelque raison que ce soit. Parce que son
activité s'exerce dans tout le néphron, Lasix
Parentéral est souvent efficace chez des ma-
lades quin‘ont pas réagi a d'autres diuretiques.

de facon prévisible

La diurése provoquée par Lasix Parentéral
commence moins de 5 minutes aprés |'admi-
nistration intraveineuse et atteint son maxi-
mum au cours des 30 premiéres minutes. Au
cours d'une étude' portant sur 52 malades
hospitalisés, souffrant d'une grave insuffi-
sance cardiaque congestive et tous devenus
rebelles aux thiazides ainsi gu'aux diurétiques
mercuriels, des doses quotidiennes de 80 &
100 mg ont dans tous les cas complétement
éliminé I'oedéme périphérique en 4 a 6 jours.
Dans des cas d'urgence, tel 'oedéme aigu du
poumon, la diurése rapide et intense que
provoque Lasix Parentéral peut sauver la vie,

de facon sure

La sécurité de Lasix Parentéral est sans égale.
‘ Lasix rétablitI'équilibre électrolytique de facon
|
|
|

notable et les pertes de potassium qu'il en-
traine sont toujours plus faibles qu'avec les
thiazides.? Lasix est sGr méme chez les ma-
lades souffrant d’insuffisance rénale® “On
n‘a observé aucun symptéme de complica-
tions thrombo-emboliques ou d'arythmie

cardiaque pouvant étre attribué a I'emploi du

diurétique et on a constaté que l'injection de

furosémide était trés bien tolérée par les - - e

fissus A Lasix, le diurétique
L ot Py, £ 32 JANA, 200520828 (6 qu’on emploie au début
Bl M ...et durant tout le traitement




Lasix
Parentéral
provoque

une diurese
immediate

Composition: Chague ampoule de 2 m| contient
20 mg de furosémide.Indications: Oedéme pul-
maonaire aigu et oedéme sévére d'origine cardiaque,
hépatigue ou rénale. Contre-indications: Arrét
complet de la fonction rénale. Discontinuer si
I'azotémie augmente et s'il se produit de I'oligurie
au cours du traitement d'une néphropatie progres-
sive sévére. En présence de coma hépatique et de
déplétion électrolytique, n'instaurer le traitement
que lorsque I'état du malade a é&1é amélioré ou
corrigé. Me pas administrer aux enfants, faute
d'expérience dans ce domaine. Hypersensibilité.
Avertissements: On a rapporté que les diuré-
tigues sulfamidés diminuaient la capacité des
artéres a réagir aux amines hypertensives et aug-
mentaient |'effet de la tubocurarine. Dong, admi-
nistrer avec prudence le curare ou ses dérivés
pendant un traitement avec Lasix. Interrompre
une semaine avant toute chirurgie élective. Des
cas de surdité et de bourdonnements d'oreilles
réversibles ont été rapportés lorsque Lasix a été
administré 4 des doses dépassant plusieurs fois
la dose thérapeutique habituelle de 20 & 40 mg.
Une surdité passagére est plus probable chez les
malades dont la fonction rénale est gravement
atteinte et chez ceux qui recoivent des médica-
ments déjd connus pour leurs propriétés oto-
toxiques. Précautions: L'injection iv. doit se
faire lentement (1 & 2 minutes). L'apport en
sodium ne doit pas étre moins de 3 g jour. Donner
un supplément de potassium lorsque des doses
élevées sont utilisées pour des périodes prolon-
gées. Porter une attention particuliére aux niveaux
potassiques avec des glucosides de la digitale,
des stéroides susceptibles de produire une déplé-
tion potassique ou lorsqu'il y a risque de coma
hépatique. Un supplément de potassium, une
diminution de la dose ou l'interruption du traite-
ment peuvent &tre nécessaires. Ajouter un anta-
goniste de l'aldostérone dans la cirrhose avec
ascite, Comme avec tout nouveau medicament,
observer attentivement pour déceler toute dys-
crasie sanguine, dommage hépatique ou autres
réactions idiosyncrasiques. Grossesse: Les études
de la reproduction animale n‘ont pas révélé d'ano-
malies foetales provoquées par le médicament.
Cependant, Lasix a été trés peu employé dans la
grossesse; comme tout nouveau medicament,
[“administrer durant cette période seulement lors-
que essentiel. Vérifier le glucose sanguin et un-
naire car on a observé des diminutions de la
tolérance aux glucides. Vérifier la calcémie car on
a rapporté de rares cas de tétanie. L'administration
de Lasix et de doses vées de salicylates peut
provoquer une toxicité aux salicylates a des doses
inférieures. Réactions secondaires: Comme
avec tout diurétique efficace, la déplétion électro
lytique peut survenir, surtout avec des doses
&levées et un régime hyposodé. Symptomes de
déplétion électrolytique: faiblesse, eétourdisse
ments, |éthargie, crampes dans les jambes, ano
rexie, vomissements ou confusion mentale. Vérifier
les &lectrolytes sériques, surtout le potassium,
aux doses élevées. Chez les hypertendus recevant
des agents hypotenseurs, réduire la dose car
Lasix augmente leur effet hypotenseur. L'hyperuri-
cémie asymptomatique peut survenir, rarement
avec goutte. Des élévations passagéres de I'urée
sanguine sont possibles surtout durant I'insuffi-
sance rénale. Pourront aussi survenir: dermatite,
prurit, paresthésie, vision brouillée, hypotension
orthostatique, nausées, vomissements, diarrhée.
On a observé de I'anémie, leucopénie, et throm-
bocytopénie (avec purpura) et de rares cas
dagranulocytose. Pourront aussi survenir: fai
blesse, lassitude, étourdissements, crampes mus
culaires, soif, transpiration accrue, spasme de la
vessie et symptomes de pollakiurie. On a signalé
de la douleur passagére au lieu de l'injection i.m
Surdosage: Symptomes: Déshydratation et
déplétion électrolytique. Traitement: Discontinuer
la médication et rétablir 'équilibre hydrique et
électrolytigue. Posologie & administration:
La dose habituelle est de 20 4 40 mg en une seule
injection, par voie i.m. ou i.v. L'injection i.v, devrait
&tre effectuée lentement (1 & 2 minutes). D’ordi
naire, il s’ensuit une diurése rapide. Si la diurése
n‘est pas satisfaisante, augmenter les doses sui-
vantes de 20 mg a la fois, 4 2 heures d'intervalle
jusqu'a l'obtention de la diurése voulue On
recommande une dose quotidienne maximum de
100 mg de Lasix Parentéral. On doit remplacer
Lasix Parentéral par les comprimés dés que
possible, Dedame pulmonaire aigu : Injecter immeé-
diatement 40 mg lentement par voie i.v. Faire
suivre par 40 mg 1 h a 1% h plus tard. Présenta-
tion: Ampoules ambrées de 2 ml en boites de
5 et 50, Renseignements complets sur demande.

. FIOECH ST

PHARMACEUTICALS
3400 0., RUE JEAN-TALON. MONTREAL 301
DIVISION DE HOECHST DU CANADA LIMITEE

804 /770F BReg Hoechst TM
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G 3
“Warfilone

comprimeés de
warfarine sodique
USP

Fnosst

anticoagulant
oral

Comprimés a
2.5 mg (vert), 5 mg (orange),
7.5 mg (bleu), 10 mg (rouge);
flacons de 100 comprimés

Documentation compléte sur demande.

Tél. 529-0679

MEDILAB INC.

Ameublements — Accessoires — Appareils
Hépitaux — Chirurgicaux — Laboratoires — Scolaires

225 EST, ST-VALLIER, QUEBEC 2, P.Q.

Téléphone 522-2073 C.P. 1933

AUDART, Inc.

181, rue St-Vallier est Québec 2, P.Q.

Photos, dessins, clichés, flans, électros, plagues lithographiques,
films, arations couleurs.

Téléphone 522-1235

PHARMACIE SOUCY

999, avenue Cartier Québec

Téléphone 525-4825

ADELARD LABERGE, Ltée

ENTREPRENEUR

260, 5e rue Québec 3, P.Q.

Il y a une succursale dans votre localité
pour vous Servir

LA BANQUE D’ECONOMIE DE QUEBEC
(THE QUEBEC SAVINGS BANK)
Siége social : 1161, rue Saint-Jean Québec
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| 5% Dextrose Injection, US.P
(5% Dextrose in Water) .

ﬂﬂ!-meﬂ&‘) “ SENGLE DOSE eoaTaNry 3‘

- PoNTAIS (MINFERAE P48 100 L% 5 EB. Dieting
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igjestion de Dextrose 5%, USP. &
 (Bextrose 5% dans ['fa) ;
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QUE PENSER DE CES OQUVRE-BOUTEILES?

C'est merveilleux lorsque vous pouvez tirer a la main la
patte de la capsule métallique pour 'enlever du récipient
de verre pour soluté intraveineux. Mais trop souvent cette
opération présente un risque pour l'infirmiere qui I'effectue.
Le morceau de métal brut que vous y laissez peut occasion-
ner une coupure au doigt. Douloureuse? Evidemment, et
elle fera perdre du temps. Les récipients de plastique
VIAFLEX pour soluté intraveineux ont supprimeé ce risque.
Vous évitez les tatonnements avec les bouchons a vis et
les risques encourus avec les tranchants des capsules
meétalliques dont il suffit de tirer la patte. Ceci permet des
montages et des changements plus faciles, plus rapides
et plus sdrs. Les récipients sont incassables, ils peuvent
donc tomber sans crainte qu'ils n'éclatent en morceaux.

LES LABORATOIRES BAXTER DU CANADA

DIVISION DES LABORATOIRES TRAVENOL, INC
6405 Northam Drive, Malton, Ontario

(36)

Comme ces récipients sont plus légers et plus facile
manipuler que ceux de verre, une infirmiére peut aisémen
en transporter plusieurs. L'asepsie est aussi plus facile a
préserver parce que la systéeme est parfaitement herme-
tique. Les additifs peuvent étre ajoutés rapidement, sire-
ment et sans danger de contamination, grédce aux orifices
exclusifs de vIAFLEX qui s'obstruent hermétiquement d'eux-
mémes. N'ayant aucune prise d'air, les contaminants aero-
génes ne peuvent pas pénetrer a l'interieur du systeme.
VIAFLEX est le premier et I'unigue récipient
de plastique pour soluté intraveineux. Pour
des procédures plus faciles, plus rapides
et plus sudres, c'est le premier et |'unique
récipient pour soluté a utiliser.




CONGRES

REUNIONS CONJOINTES
DE LA CANADIAN HEART FOUNDATION
ET DE LA
CANADIAN CARDIOVASCULAR SOCIETY

lia Canadian Heart Foundation et la Cana-
dian Cardiovascular Society tiendront leurs
réunions annuelles conjointes au Chatean Liau-

rier, & Ottawa, du 14 au 17 octobre prochain.

[Les sessions scientifiques de la Canadian
Cardiovascular Society auront lien du 15 au
17 octobre inclusivement et comprendront de
nombrenx travaux des principaux scientifigues
canadiens. De plus, guatre conférenciers invi-
tés participeront a ces réunions scientifiques:
les docteurs Arthur G. Guyvton, de Jackson,
Tloride, Dwight E. Harken, de Boston, Mass.,
J. Fraser Mustard, de Hamilton, Ont., et .J. K.

Pantridee, Belfast, Trlande.
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SYMPOSIUM SUR LES USAGERS
DE LA DROGUE

[Le ministre de la Santé nationale et du
Bien-étre social, 1’honorable John Munro, an-
noncait récemment qu’une subvention fédérale
était accordée A 17Association des hopitaux
du Canada pour un symposium national sur
le traitement hospitalier des usagers de la

drogne.

« Lia proposition de 1'Association des hopi-
taux du Canada d’organiser ce symposium est
excellente et tout particuliérement bienvenue.
Le ministere de la Santé nationale et du Bien-
étre social est trés heureux d’apporter sa col-
laboration aun projet de 1'Association », a dé-

claré monsieur Munro.

«.J'espere que ce symposium permetira
|'étude des problémes des usagers de la drogue
dans le contexte actuel et que les organismes
sanitaires indépendants seront invités a y par-

ticiper. »

Lies difficultés que rencontrent actuellement
les hopitaux avee les intoxiqués et les toxico-
manes seront analysées au cours de conféren-
ces et de diseussions de groupe. 1.7Association
espiére ainsi pouvoir établir une politique, des
méthodes et des techniques adaptées au trai
fement des narcomanes, particulicrement des

jeunes usagers de la drogue.

Le lieu et la date du symposium seront

annoneés par 1’Association des hopitaux du

(fanada.
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Erythrocine entraine une
réponse rapide dans les cas
de pneumonie (souvent
d’origine pneumococcique)'.

oy X

Electronmicrographies du Diplococcus pneumoniae (pneumocoque; Strep-
tococcus pneumoniae) avant et aprés |'addition d'Erythrocine & la culture.
Remarquez la désagrégation et la destruction de la paroi cellulaire.

ERYTHROCINE"

dont le spectre couvre les
voies respiratoires

forment, femr

: Filmtabt
our enfa

infl



Laval
Vol. 41

(38)

Mdédical
Sept, 1970

ERYTHROCINE'

(ERYTHROMYCINE,ABBOTT)

directives pour la rédaction
des ordonnances

Indications

Pour toute infection érythromycino-sensible.
Indigué principalement contre les cocci Gram
positifs: staphylocoques (la plupart des sou-
ches), pneumocoques et streptocoques (y com-
pris les entérocoques). Agit aussi contre
d'autres germes pathogénes tels que Coryne-
bacterium, Hemophilus, Clostridium, Neisseria,
Treponema pallidum, les virus causant le tra-
chome et la lymphogranulomatose vénérienne
ainsi que la pneumonie atypigue primaire due
au Mycoplasma pneumoniae (agent d'Eaton).
Déterminer autant que possible la sensibilité
du germe pathogéne. Dans le traitement des
infections streptococciques, administrer des
doses thérapeutiques pendant au moins dix
jours afin de prévenir la fiévre rhumatismale
et la glomérulo-néphrite. L'antibiothérapie
n'exclut pas le recours a des mesures locales
ou a la chirurgie lorsqu'elles sont indiquées.
Contre-indications
Hypersensibilité reconnue a I'érythromycine.
L'administration intramusculaire est aussi
contre-indiquée en présence d’hypersensibilite
aux agents d'anesthésie locale du genre des
caines''.
Précautions, effets secondaires
Les légers malaises abdominaux, crampes, nau-
sées ou vomissements qui peuvent se produire
cédent généralement & une diminution de la
dose. Des réactions allergiques bénignes, telles
que l'urticaire et autres éruptions cutanées,
peuvent apparaitre. Les réactions allergiques
sérieuses sont extrémement rares; dans ces
cas, recourir aux contre-mesures appropriées,
e.g., épinéphrine, stéroides, etc., et inter-
rompre la médication. Il faut tenir compte de
I'éventualité, rare a wvrai dire, d'une multipli-
cation de germes non sensibles; si elle se
produit, cesser la médication et procéder au
traitement approprié. L'administration intra-
veineuse peut entrainer un malaise veineux
local, généralement léger. Réserver la prépara-
tion pour voie i.m. & I'injection intramusculaire
profonde seulement; en limiter I'emploi chez
les enfants & petite musculature. Les supposi-
toires d'Erythrocine peuvent occasionner un
léger malaise local temporaire; s'il prend de
I'ampleur et persiste, cesser la médication.
Administration et posologie
|. VOIE ORALE: pour les adultes atteints d'in-
fections bénignes ou modérées dues a des
germes sensibles, 1 g par jour; dans les infec-
tions sévéres ou causées par des germes
moins sensibles, 2 g par jour; infections
exceptionnellement graves, jusqu'a 4 g ou plus
par jour. La posoclogie guotidienne chez les
enfants est de 15 & 25 ma/lb/jour selon la
gravité de l'infection, en doses fractionnées
administrées a intervalles de 4 a 6 heures. Pour-
suivre le traitement au moins 48 heures aprés
la disparition des symptomes et la déferves-
cence. Dans les infections foudroyantes ou
constituant une menace a la vie, il est préfe-
rable d’administrer I'érythromycine sous forme
parentérale.
1I. VOIE PARENTERALE: I'administration intra-
veineuse peut étre continue ou intermittente
(a intervalles de 6 a4 B heures), & raison de
1 & 4 g par jour chez les adultes; chez les
enfants, de 15 & 25 mg/Ib/jour selon la gravité
de I'infection. La dose recommandée par voie
intramusculaire est de 100 mg (2 ml) pour les
adultes, de 50 mg (1 ml) pour les enfants
pesant 30 1b ou plus et de 1.4 4 1.8 mg/Ib chez
les enfants plus petits. Les injections se
donnent ordinairement & inter-
valles de 6 & 8 heures mais
elles peuvent étre avancées aux
4 4 6 heures dans les infections
sévéres.,

LABORATOIRES ABBOTT, LIMITEE
MONTREAL, QUEBEC
*Marque déposée
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UN PROGRAMME INTEGRAL DE
SOINS FAMILIAUX

Le  gouvernement fédéral  vient dapprouver
['oetroi dune subvention de $30 000 & 1'Hopital
pour enfants de Winnipeg, en vertu d’un projef

d’étude sur les soins familiaux.

L annonce en a été faite par 'honorable James
Richardson, ministre de 'Approvisionnement et
des Services et député de Winnipeg-sud, au nom de
['honorable John Munro, ministre de la Santé na-
tionale et du Bien-étre social.

Lia subvention est destinée au ¢« Projet dun pro-
oramme intéeral de soins familiaux », créé par
[ "hopital.

Le but du projet est de rechercher des méthodes
de distribution de services médicaux complets pour
les familles a faibles revenus, dans des régions dé-
termingées. Cette étude-pilote s'intéressera dabord
3 wne vingtaine de familles comptant au total 120
enfants.

Les conclusions devraient apporter des rensei-
onentents sur la manitre d'assurer des soins aux
familles classées dans la catégorie des économigue-
ment faibles ne recevant habituellement pas fous
les services médicanx. Les organisateurs du projef
esperent aussi former aux bonnes habitudes d’hy-
agitne cette partie de la population qui ne profite
pas des services sanitaires mis a sa disposition.

Le projet permettra également denseigner aux
étudiants de médecine ef aux infernes les principes
tondamentaux des services de soins médicaux com-
plets aux familles.

Les infirmieres-hygiénistes de Winnipeg, assis-
téos dun travailleur social, coordonneront appli-
cation de ce programme. La subvention est accor-
dée en vertu du programme de subventions natio-

nales a ['Hygiene,
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Une vie active prolongée
grdce a une maitrise
efficace continue
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LDOMET

(méthyldopa, MSD Std)

o Pour les malades souffrant d’hypertension permanente
de caractére modéré a grave.

LALDOMET™ peut maitriser I'hypertension de facon uniforme et
continve. L'un des avantages importants de LALDOMET* réside dans
son pouvoir d abaisser efficacement la tension artérielle
dans toutes les positions - couchée, assise, debout. Et pour le
malade qui dort huit heures par nuit - |'efficacité continue
_,f,.--;_-“{.—-— de LALDOMET™ peut allonger d'un tiers
_ la durée de protection contre les
= B dommages aux organes vilaux

qu'entraine I'hypertension.




b

Luaval Médical
Vol. 41 — Sept, 1970

DOMET

(méthyldopa, MSD Std)

Indication—Hypertension anérielle permanente de caracle-
re modéré a grave

A& & 1oal

[=] g On comme genera W en ad-
ministrant un comprimé par voie buccale, trois fois par jour
durant les 48 premiéres heures; par la suite. adapter 1a po-
sologie a des intervalles d'au moins deux jours, selon la re-
ponse du malade La posclogie maximale quotidienne re-
commandée est de 3 g de methyldopa En presence d'in-
suffisance rénale. il peutl étre nécessaire de réduire les do-
ses

La syncope observee chez des malades ages a ete atirni-
buée & l'artériosclérose cérébrale et il est possible de I'évi-
ter en reduisant les doses. La tolérance au medicament
peul se manitester le plus souvent aprés deux ou trois
maois de traitement. On peut souvent restaurer l'efficacite
de 'ALDOMET*® en augmentant la dose ou en ajoutant un
thiazide au traitement

Contre-indlcalions —Aflection hepatique en évolution telle
que I'hépatite aigue et la cirrhose, sensibilite reconnue a la
méthyldopa, cas d’hypertension benigne ou laile repon-
dant a une sédation modérée ou i des thiazides employes
seuls, phéochromacytome, grossesse Adminmisirer avec
prudence aux malades ayant déja souffert d'une affection
du foie ou dinsultisance hepalique

Précautions—De rares cas d'anemie hemolylique acquise
se sont produilts. 51l y a lieu de soupgonner de I'anemie
on doit faire la determination du taux d’hémoglobine ou une
hématocritie ou les deux a la fois En présence d'ansmie,
il faut procéder a des épreuves en vue de deceler sl y a
heémolyse Cesser la médication 5%l y a évidence d anemie
hémolytique. On a obtenu une prompte remission de l'ane-
mie en cessant 'adminisiration de la methyldopa ou en ins-
taurant un traitement aux corticostéroides

On a rapporté une epreuve direcle de Coombs positive
chez certains malades suivant un traitement a la methyldo-
pa On n'a pas déterminé le mecanisme exact de cette
réaction ni sa portee. La fréquence de cetle epreuve posi-
tive a vane de zero a vingt pour cent; si elie doit se produr-
re ce sera generalement dans les 12 mois apres linstaura-
tion du traitlement Les reésultats de cetle epreuve redevien-
nent négalifs dans les semaines ou les mois suivant l'arret
du traitement. 5%l faut recourir a une transtusion, le fait de
connaitre celle reéaction sera utile pour evaluer l'epreuve
croisée de compatibilité sanguine, car on peut étre en pre-
sence d'une incompatibilité mineure. Si 'epreuve indirecle
de Coombs est négative on pourra faire la transtusion de
ce sang qui d'autre part serail compatible Si l'epreuve in-
directe de Coombs est positive, 'opportunité de la transtu-
sion doit étre décidée par un hématologiste ou un expert
dans ce domaine

On a rarement observé une leucopénie reversible avec ef-
tet principalement sur les granulocytes De rares cas
d'agranulocylose clinique ont ete rapportes. Les numera-
tions des granulocytes et des leucocytes onl repris rapide-
ment des valeurs normales aprés l'interruption de la meédi-
caton

Occasionnellement, une fievre s'est produite au cours des
trois premiéres semaines de tratement, quelquefois asso-
cige a l'eosinophile ou a des anomalies dans une ou plu-
sieurs des épreuves de la fonction hepatique. Des biopsies

*Marque déposéee

du fole pratiquees chez plusieurs malades présentant un
dysionctionnement hépatique ont revelé un foyer microsco-
pique de nécrose compatible avec une hypersensibilite au
meédicament. Procéder & des épreuves de la fonction hépa-
tigue, a des numeérations leucocytaires ainsi qu'a des de-
terminations de la formule leucocytaire différentielle pério-
diquement au cours des six 4 huil premigres semaines de
traitement cu chaque fois qu'une fievre inexphquée se pré-
sente; cesser |'administration du médicament si une fievre
d'origine non infechieuse apparait

La méthyldopa peut potentialiser 'action d'autres medica-
ments antihypertensifs Observer les malades avec atlen-
tion afin de deceler les réactions secondaires ou les mani-
festations inhabiluelles d'idiosyncrasie au médicament

Une fluorescence observée dans les échantillons d'urine
pour les mémes longueurs d'onde qu avec les catecholami-
nes peut élre rapportée a tort comme étanl due a la pre
sence de calécholamines dans l'urine. Cela peut géner la
determination du diagnostic d'un phéochromocytome La
methyldopa ne peutl servir d'épreuve diagnostique pour le
phéochromocytome

Etant donne le nombre limité d'essas chniques et d obser-
vations durant la grossesse, 'emploi de 'ALDOMET* lors-
que la grossesse est présenie ou soupgonnee exige que
les bienfaits du meédicament 'emportent sur les nsques
possibles pour le feetus

Réacllons détavorables—Peu fréquentes: Hypotension or-

thostatique soulagée en réduisant la posologie; accroisse-
ment du poids; cedéme; cesser la médication en présence
d'eedéme progressif ou de signes d'insuffisance cardiaque;
troubles passagers: sédation, céphalée, asthénie, faiblesse

Occasionnelles: Vertige, élourdissements. symptomes d'in-
suffisance cérébro-vasculaire; aggravation de I'angine de
poitrine; bradycardie; enchifrénement, légeére sécherasse
de la bouche; troubles gastrointestinaux, fiévre medicamen-
teuse, épreuves montrant des anomalies de la fonction he-
patique; élévation de I'urée sanguine

Rares: Nausées, vomissements, sensibilité de la langue ou
glossophytie, hypertrophie mammaire: lactalion, impuissan-
ce. éruption cutanée, arthralgie legere. myalgie, paresthe-
sies, parkinsonisme, troubles psychiques comprenant cau-
chemars, psychoses legéres ou depression réversibles; |
tare benin (réversible), un seul cas de paralysie de Bell (la
relation de cause a effet n'est pas etablie), épreuve directe
de Coombs positive, anemie hémolytique acquise. thrombo-
cytopénie, leucopénie, el teinte foncée prise par 'urine ex-
posee a l'air

Avant de prescrire ALDOMET® veuillez consulter les ren-
seignements détaillés concernant la posologie, I'administra-
tion, les indications. les précautions et les réactions defa-
vorables. ces renseignements sont lournis sur demande

Présentation: Ca 3290—Comprimés 4 ALDOMET® conle-
nant chacun 250 mg de méthyldopa; ils sont jaunes, la-
ques. de forme biconvexe, ils portent le symbole MSD gra-
ve sur une face: ils sont présentes en flacons de 50 et de
500

MERCK B
SHARP ACFP
& DOHME CANADA LIMITED/LIMITEE

La recherche d awourd hur au service de fa therapeuligue de demain

Tél. : 529-5741

W. BRUNEI

& Cie Limitée

PHARMACIE
EN GROS

AU SERVICE
DE LA
PROFESSION
MEDICALE

600 est,
Boulevard Charest,
Québec 2, P.Q.
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o natisedine

Sédatif général et cardiaque
EFFICACITE MARQUEE — SECURITE D’EMPLOI

En pratique quotidienne contre

— ANXIETE, ANGOISSE — PALPITATIONS
— EXTRASYSTOLES — ERETHISME CARDIAQUE
— PRECORDIALGIES
— CRAMPES MUSCULAIRES NOCTURNES — INSOMNIES

Comprimés a 100 mg de phényléthylbarbiturate de quinidine.

LABORATOIRES NATIVELLE

WELCKER & CIE LIMITEE

1775, boulevard Edouard-Laurin, Montréal-9, Qué.

LE VASODILATATEUR D’URGENCE
ET D’ENTRETIEN

INDICATIONS

CRISES ANGINEUSES DOULEURS ARTERITIQUES
ANGIO-SPASMES ARTERIO-SCLEROSE
INSUFFISANCES VASCULAIRES ACROCYANOSE-CEPHALEE
COMPOSITION :
N.P.S.-10 : — Chaque comprimé contient : Acide nicotinique 10 mg
Papavérine 10 mg
N.P.S.-50 : — Chague comprimé contient : Acide nicotinigue 50 mg
Papavérine 50 mg
N.P.S. INJECTABLE : — Chague ampoule Acide nicotinique 45 mg
de 3cc S.C. ou .M. contient : Papavérine 45 mg
POSOLOGIE :

N.P.S.-10: 1 a 3 comprimés 2 ou 3 fois par jour aux repas.
N.P.S.-50 : %2 &4 1 comprimé 3 ou 4 fois par jour aux repas.

N.P.S. AMPOULES: %2 a 1 ampoule S.C. ou .M. que I'on peut
répéter selon l'avis du médecin.

Prévenir le malade que la réaction vaso-dilatatoire qui s'extériorise par une
rougeur cutanée visible au niveau de la téle et du cou ne doit pas étre inter-
prétée comme une manifestation d’intolérance.

n.p.s.-10 et SO

DOCUMENTATION et ECHANTILLONS sur DEMANDE

=T
montréal 9, qué.

imi

welcker & cie |

1775 boul. edouard laurin,

(39
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PRODUITS CHIMIQUES ET SOLUTIONS POUR LABORATOIRE

e Réactif chi-mique Pour obteair le catalogue complet———_
et la liste des prix,

Solutions Chimlques adressez votre demande a:

Colorant biologique

Concentré volumétrique NAEH E M IA

Solvant spectroqualité

Solution tampon 500 - 2iéme Ave., Ville St. Pierre, Montréal 32

S/ PUR ... SI BON...ET SAIN POUR TOUS

Achetez toujours vos FOURRURES des experts pour plus de satisfaction

J.-O. NADEAU & FILS, Inc.

600, cdte d’Abraham, Québec. Téléphone : 522-6429

L Aonme au

cami
\:gr.; 22Ul v0ud Jorke

CANADIAN IMPORT @ QUEBEC

HUILE A FOURNAISE / HUILE LOURDE / HUILE A POELE

Téléphone 683-2795 Téléphone 529-4164
OSCAR DORVAL Bsca. EMILIEN ROCHETTE & FILS
INGENIEUR CONSEIL TAPIS — LINOLEUM — TEXTILES
2136, ch. Sle-Foy, suite 302 Québec 10, P.Q. 555, de la Couronne Québec
J.-Erzéar DION, président JuLes RICHARD, vice-président Téléphone 681-4119
TREMBLAY & DION, Inc. MAINGUY, JARNUSIKIEWICZ & BOUTIN
PHOTO-LITHOGRAPHIE ARCHITECTES
Téléphone 522-6427 725, cote d’Abraham, Québec 1327, avenue Maguire Québec 6, P.Q.
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DEMO-CINEOL

suppositoires

3 formules:

ADULTES - ENFANTS - BEBES

LE SUPPOSITOIRE LE PLUS ACTIF DANS LE DOMAINE DES VOIES RESPIRATOIRES

LE LABORATOIRE DEMERS, LIMITEE

2721, rue Tremblay, Saxnte-Foy, Québec 10, P.Q.

MEMBRE DE L'ASSOCIATION DES FABRICANTS DU QUEBEC DE PRODUITS PHARMACEUTIQUES

hummm...

Le nouveau yoghourt nature Laval fait de lait entiére- Q
ment écremé répond a toutes les diétes. Son contenant de
5 oz. renferme 75 calories et rapporte une valeur alimen-

taire inestimable au tube digestif. Le yoghourt nature est
aussi, facile a digérer et se mange sans faim. Accompagné 2
de fruits, confitures, gelée ou sirop, il ne saurait déplaire a LAITERIE LAVAL LTEE

z;srﬁ;r.ne et tous en retireront les effets spécifiques bien 875, 45%&"552'&;%51350’ P.Q.
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A NOS LECTEURS

Ce bulletin est édité avec le généreux concours de ses annonceurs. Aidez donc ceux qui vous aident en
prescrivant, de préférence a toutes les autres, les spécialités qui se rappellent régulierement ici
a votre bienveillante attention.

E"“-'-’J';:__.‘,i"-(-m La Cie e L'Ecramreur Lree, imprimeurs-lithographes, Beauceville,




renseignements
complets
sur demande

un nouveau psychotrope

NEULEP

péricyazine

R)ulenc




Hier, temps de grandir, de se marier, d'avoir des
enfants, sentir nécessaire. Hier, temps de
I’espoir en pensant au lendemain.

Mais a la ménopause I'espoir fait souvent place

a l'angoisse de vieillir, la peur de perdre son

attrait, le rejet et la perte de la féeminite.

e telles patientes, Menrium®, association de
Librium® et de substances cestrogénes conjuguees,
atténue le malaise'physique et émotionnel

; - de la ménopause.

Rour une transition harmonieuse

u ‘Librium’




