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On sait que la chlorpromazine et la réserpine partagent celte curieuse propriété d’engendrer, dans
certaines conditions, des syndromes extra-pyramideuz qui sont réversibles. Ces effets semblables,
Joints & d’autres similitudes d’action des deux médicaments, dony les structures chimiques sont profon-
dément différentes mais dont les indications thérapeuliques roni analogues en psychiatrie, justifient
Uappellation commune de « neuroleptiques que nous avons proposée pour les distinguer des sédatifs
classiques ainsi que de cerlains « tranquillisanis » aont les caractéristiques sont différentes.

Les troubles d’allure parkinsonienne provoqués par les neuroleptiques — dont l'analogie avec le

parkinsonisme post-encéphalitique a été soulignée — sont actuellement bien connus. Par contre, les
manijestations excito-motrices — que Pierre Marie opposait «u syndrome parkinsonien dans les
séquelles d’encéphalite — n’ont pas encore fait l'objet d’une étude d’ensemble. Celle-ci nous a paru

intéressante a différents poinis de vue :

— Des observations récentes relatives & de nouvelles substances neurolepiiques, comme la proclor-
pérazine, et Uexpérimentation prolongée de la chlorpromazine ef de la réserpine, permeltent d’indivi-
dualiser plusieurs -variétés de symptomes excilo-moleurs qui s'opposent dans une certaine mesure aux

symptémes akinéliques el parkinsoniens ;

— Le fait le plus important réside sans doufe dans la similitude remarquable des effets excito-
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squ'a ces derniers temps, il semble que les
tomes excito-moteurs aient été plus ou moins
omondus aveec les troubles de type parkinsonien
damd les descriptions des complications extra-pyra-
midales causées par les neuroleptiques.

Signalées dés 1953 au Largactil Symposion de
Bile /21), décrites en 1954 par Thiebaux et coll. (42),
les manifestations extra-pyramidales de la chlor-
promazine ont été surtout mises en lumidre par
Steck  (40), aprés que des observations analogues
aient éié rapportées avec 'usage de la réserpine (44).
Ces symptomes ont été diversement interprétés : pro-
prement parkinsoniens pour les uns (41), ils sont
appelés parkinsonoides ou pseudo-parkinsoniens par
les autres (18) ; d'autres enfin (23) vy voient la com-
binaison de deux ordres de phénomenes, extra-pyra-
midaux et catatoniques.

Souvent la symptomatologie reste fruste — I'hy-
pertonie n’apparaissant pas, ou tardivement —
et l'aspect akinétique ou bradykinétique existe seul
avec perte de l'initiative cinétique, des mouvements
automatiques et lenteur des mouvements volon-
laires. Tous les intermédiaires existent, semble-t-il,
enfre les aspects psycho-moteurs et les syndromes
parkinsoniens, qui souvent leur succédent ; dans
ses travaux sur la maladie d’Economo, J. Lher-
mitte (29) a déja déerit des aspects akinétiques
sans hypertonie pouvant précéder I'installation d’un
parkinsonisme, ou méme rester isolés, tous faits
semblables & ce que nous avons déerit sous le nom
de syndrome de la chlorpromazine (6).

Bien que les auteurs aient noté certaines diffé-
rences d’action en rapport avec l'usage de la chlor
promazine ou de la réserpine, il ne semble pas qu’ils
aient nettement distingué entre phénoménes excito-
moteurs et phénoménes proprement parkinsoniens,
tomme l'avait fait Pierre Marie en montrant la
précession des uns sur les autres dans les suites

—poleurs des neurolepliques el de sympidmes antéricurement observés dans les suites de la maladie
'Economo : de Uakalhisie de Sicard auz étals hystéroides décriis par les auteurs roumains, tous les
ixyndromes psvcho-moteurs post-encéphalitiques peucent élre retrouvés, au moins transitoirement,
—parmi les effets nerveux secondaires des médicaments neuroleptiques

u — Ces constatations cliniques apporieni des éléments complémentaires permettant de mieuzr com-
I-|-|;p'5r.emire le mécanisme d’action neuro-physiologique des drogues nouvelles, en méme temps qu’elles
Duvrent peut-étre des perspectives thérapeutiques.

de 1'encéphalite. C’est ainsi que la forme akathisique.
spécialement fréquente au cours des cures réser-
piniques, a été rattachée au parkinsonisme, alors
que Sicard (37), qui a décrit akathisie et tasikinésie,
regardait ces états comme préparkinsoniens aussi
bien que parkinsoniens.

Cette distinction n’est pas sans importance si
I'on considére que des auteurs comme Steck (41)
et Fluegel (15) ont li¢ I'efficacité thérapeutique des
neuroleptiques a l'obtention des signes extra-pyra-
midaux ; entre les manifestations excito-motrices et
les troubles parkinsoniens, il serait intéressant de
discerner s’il en est qui sont plus directement en
corrélation avec les effets favorables du traitement

médicamenteux en psychiatrie.
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Ainsi dans ce qui va suivre nous envisagerons en
premier lieu les différentes variétés de symptoémes
excito-moteurs provoqués par les neuroleptiques, en
deuxiéme lieu la fréquence de ces divers types selon
le médicament utilisé, pour conclure sur les hypo-
théses neuro-physiologiques et -thérapeutiques que
I'on peut tirer de ces observations.

Par manifestations excito-motrices nous désignons,
comme 1’a fait Pierre Marie, les symptémes clini-
ques observés, sans préjuger de la nature de 'effet
physiologique au niveau des centres qui les provo-
que. Nous éliminerons également du cadre de cet
article les complications de type épileptique qui
peuvent survenir, quoique rarement, au cours des
cures neuroleptiques. Contrairement a ce que pen-
saient les auteurs indiens, la réserpine peut provo-
quer des crises chez des épileptiques (11) ; la chlor-
promazine peut aussi agir comme activant ou comme
déclenchant de 1'épilepsie, cette action serait en
rapport avec le blocage des afférences sensitivo-
sensorielles (25) comme dans 1’épilepsie morphéique.

Tremblement.

A c6té du tremblement parkinsonien typique,
rythmique et lent, prédominant aux extrémités, tel
qu’on peut le voir dans des syndromes chlorproma-
ziniques, il y a lieu de distinguer le tremblement
de type physiologique que nous avons décrit (10)
avec la réserpine. Il se rapproche du tremblement
de froid ou du tremblement émotionnel, et peut
s'accompagner de frissonnement et de claquement
des dents. L’examen meédical et les émotions peu-
vent l'augmenter. Autant que les extrémités, il
atteint le trone, la face, les segments proximaux
des membres. Il est donc bien différent du précé-
dent. De plus, il peut apparaitre précocement avant
la constitution de I’hypertonie parkinsonienne.

Un tremblement semblable comparé au « fris-
sonnement » avait été décrit par P. Marie et
M Lévy (32) comme un des éléments du syn-
drome excito-moteur de I'encéphalite qu’ils ont
individualisé.

Tous les intermédiaires existent enire ce type de
tremblement et les phénomeénes myocloniques.

Mpyoclonies.

Nous avons observé avec la réserpine des
secousses musculaires irréguliéres, non rythmées,
asynchrones, survenant de maniére anarchique au
niveau des muscles de la face (peauciers, péribuc-
caux, palpébraux), du cou, des é&paules avec
secousses de haussement, des muscles fessiers et du
quadriceps, le malade tressautant sur la chaise ol
il est assis.

Avec la chlorpromazine, des myoclonies ont éié

‘trés rarement signalées (38). Plus fréquentes sont

les myoclonies provoquées par la stimulation Iumi-
neuse intermittente (26, 2) chez les malades traités
par prises orales prolongées. Elles se verraient sur-
tout chez les malades présentant des signes de par-
kinsonisme.

Parfois 1'aspect clinique et électro-encéphalogra-
phique est proche du petit mal myoclonique avec
polypointes-ondes.

Sursauts.

Chez 3 malades en cure réserpinique présentant
tremblements et secousses myocloniques, nous
avons observé au cours de l’examen des phénoménes
de sursaut : brusque secousse en extension du tronc
durant quelques secondes.

Chez un premier malade, au sixidme jour du traite-
ment i raison de 6 mg par jour, la station debout et
la marche déclenchaient le sursaut.

Chez le deuxi®me — recevant 10 mg de serpasil depuis
huit jours — et présentant des secousses myocloniques
du quadriceps, nous l’avons déclenché par la recherche
du réflexe rotulien.

Chez le troisi¢éme, recevant 12 mg depuis dix jours,
I'excitation de la plante du pied, le sujet étant assis,
détermina l'extension brusque du tronc avec hausse-
ment des épaules et rotation de la téle. Nous n’avons
pas observé de sursaut au bruit chez ces trois malades.

Peut-étre la réaction des extenseurs du tronc dans
le sursaut — produite par excitation plantaire ou
a la station debout — est-elle & rapprocher des
réflexes de soutien extéro et proprioceptifs décrits
dans la rigidité décérébrée. Mais nous n’avons pas
trouvé chez ces malades les réflexes toniques du cou.

Akathisie et tasikinésie.

Bien connues chez les parkinsoniens, les impa-
tiences et les kinésies paradoxales peuvent éire liées
a des crampes accompagnant I’hypertonie, mais
aussi & un besoin paradoxal de mouvement et impul-
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sion motrice de marche réalisant les acces de lasi-
kinésie décrits par Sicard (37) en méme temps que
’akathisie qui est I'impossibilité de garder la station
assise.

Les mémes phénoméenes ont été parfois constatés
avec la chlorpromazine et surtout la réserpine (40,
97). Nous avons vu (8) ces malades, figés dans 1'im-
mobilité, se lever brusquement, faire quelques pas,
aller se rasseoir quelques instants, puis recommen-
cer la méme manceuvre i plusieurs reprises. Ces
phénoménes étaient particuliérement intenses la
nuit, s’accompagnant d’insomnie. Steck note les
plaintes réitérées et le caractére « collant » de ces
malades qui rappelle la viscosité mentale signalée
chez les post-encéphalitiques.

Nous avons d’auire part observé des manifesta-
tions de tasikinésie dés les premilres semaines du
traifement chez des sujets qui ne présentaient pas,
ou pas encore, de contracture parkinsonienne, mais
chez certains, un tremblement de type physiolo-
gique avec secousses myocloniques.

Chez d’autres, la médication a déclenché,
dehors de toute hypertonie ou tremblement, une
hyperactivité psycho-motrice qui s’oppose a I’effet
sédatif habituel.

— Chez un schizophréne de 26 ans, venant de termi-
ner une cure de Sakel, la réserpine a déclenché, dés
les premiers jours du traitement & doses croissantes,
un état de surexcitation psycho-motrice avec volubilité,
hypermimie, anxiété ; besoin de mouvement. « J'ai
besoin de me promener », nous dit le malade. Il n’exis-
tait pas de sensations douloureuses dans les membres.
Les signes s’accentudrent avec I'accroissement des doses
(jusqua 15 mg), et tout cessa d 1'arrét de la médication
avec administration de chlorpromazine. Une amélio-
ration rapide du syndrome psychiatrique a suivi.

— Chez une femme de 73 ans, psychose paranoide
ancienne n'extériorisant plus d’hallucinations, se mon-
trant anxieuse au refour d'un séjour dans sa famille,
nous constatons le cinquidme jour du traitement de
chlorpromazine (100 mg par jour per os) une extréme
versatilité de I'humeur : petits rires bruyants, hypermi-
mie, volubilité, extériorisations d’hallucinations visuelles
et cénesthésiques. La troisidme semaine (300 mg par jour
per os), on ne note aucun signe de parkinsonisme, mais
un syndrome de tasikinésie : changements de place inces-
sants, décubitus impossible 4 conserver, volubilité, gri-
maces, danse, surexcitation. Puis elle devient injurieuse,
agressive avec mimique évoquant la colére. De plus
elle est insomnique, anorexique, amaigrie. La d'minu-
tion des doses et lladjonction d’isothiazine amenent un
refour au calme, au sommeil. Les idées délirantes ne
sont plus extériorisées, « ce sont les influences mau-
vaises que jlexprimais ainsi ».

Ces constatations paradoxales, opposées aux effets

p Pp
habituels de la médication, ont également été signa-
lées, en début de traitement et avec de petites doses,
par Lehmann (25), Bleuler (1) et Flueget (15), qui
ont noté de I'excitation et de l'anxiété.

en
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L’emploi récent dun nouveau neuroleptique, la
proclorpérazine (6140 RP), nous a permis (9, 12)
de metire 1’accent sur d’autres manifestations excito-
moirices assez rares avec la chlorpromazine et la
réserpine.

Ce produit a en effet la particularité de provo-
quer — oulre des manifestations bradykinéiiques et
parkinsoniennes survenant parfois avec localisation
unilatérale aprés un certain délai et une assez forte
dose d’imprégnation médicamenteuse — des mani-
festations initiales aigués, transitoires, apparaissant
a doses faibles et revétant soit le type excito-moteur,
soit un type akinétique ou parfois akinéto-hyperto-
nique, avec localisation linguo-masticatrice et cervi-
cale assez spéciale et un état d’hypersuggestibilité
psycho-motrice, qui les ont fait considérer comme
« hystéroides ».

Le syndrome cervico-linguo-masticateur.

Ce syndrome est particulidrement fréquent surve-
nant les tout premiers jours du traitement, et
Broussolle (4), Mahoudeau et coll. (31), de Gennes

et Bricaire (17), Borel et coll. (3) oni également
rapporté des cas semblables a ceux que nous avons

observés.
— Le trismus nous parait la manifestation la plus
fréquente, s’accompagnant de crampes doulou-

reuses, de géne de la parole et de l'alimentation.
Chez 2 malades il s’accompagnait de mouvements
de diduction des mdchoires. Ce trismus, a propos
duquel le diagnostic de tétanos a pu éire évo-
qué (81), apparait cependant réductible par I’effort
volontaire et par la suggestion. Nous verrons plus
loin que la plupart des manifestations excito-motri-
ces que nous avons en vue sont remarquablement
sensibles & l'action de 1'émotion, de la volonté
et de la suggestion.

— La protraction de la langue dont la rétraction
est parfois impossible pendant quelques heures est
fréquente. La langue pend plus ou moins en dehors
de la cavité buccale. Elle peut étre animée de mou-
vements anormaux : torsion, incurvation, qui peu-
vent aussi exister sans protraction.

— Des mouvements des lévres, de {irémulation,
de succion, de museau deecarpe, ont aussi été notés.

— Un torticolis est presque constamment associé
au trismus. Des crampes accompagnent Ja contrac-
ture. La nuque est aussi souvent fixée en exten-
sion.

Des manifestations cervico-bucco-linguales pré-
coces identiques & celles de la proclorpérazine ont
¢été rapportées avec la chlorpromazine par Kulen-
kampff (19) qui en cite 6 observations, les tout
premiers jours du traitement (325 mg par jour)
avec acceés de protrusion de la langue, contractures
des masséters, douleur et raideur du cou avec par-
fois attitude de torticolis ou contracture de la nuque
en extension, s’accompagnant d’anxiété. Souvent il
existe des crampes abdominales assocides.

Eicke (14) note la suggestibilité au cours de ces
manifestations. Avec la réserpine nous n’avons pas
retrouvé ce syndrome oral.

Le syndrome oral des neuroleptiques apparait en
réalité semblable au syndrome linguo-facio-masti-
cateur que P. Marie et G. Levy (28) avaient isolé
dans leur syndrome excito-moteur. Le phénoméne
de protraction de la langue apparait relativement
rare en neurologie, mais il a été décrit chez des
parkinsoniens post-encéphalitiques par A. Tho-
mas (43), par J. Lhermitte (30) et par d’autres (39).

Le syndrome oculaire

Des crises de fizité du regard ou des crises ocu-
logyres sont relatées avec la proclorpérazine. Elles
peuvent s'associer syndrome précédent. Les
globes oculaires sont le plus souvent fixés en éléva-
tion.

au

Les crises oculogyres sont rares avec les autres
neuroleptiques; Cargnello (5) en rapporte un cas
avec la réserpine et Le Tailleur et coll. (27) avec
la chlorpromazine, dans le cadre d'un syndrome
parkinsonien. ~

Avec la réserpine, on observe souvent des fibril-
lations et myoclonies des muscles peauciers, et sur-
tout des mouvements de spasmes des paupieres :
soit des clignements palpébraux fréquents, soit des
blépharospasmes, soit des trépidations des pau-
pitres, que nous avons constatées chez un tiers des
malades recevant 10 a 15 mg par jour en recher-
chant le réflexe de clignement 3 la menace, ce signe
s'opposant a la rareté du clignement des parkin-
soniens et survenant indépendamment de trem-
blement. Ce signe avait également été noté chez
les post-encéphalitiques (46).

Le syndrome choréo-athétosique.

Des mouvements choréo-athétosiques ont été
signalés avee la proclorpérazine au cours d’accds des
premiers jours associant d’autres manifestations :

Chez un malade, mouvements lents de torsion ges
membres, puis de flexion des poignets et des doigls §
droite, et de demi-flexion des jambes, s’accompagnant
de contracture de I'hémiface droite avec quasi-fermeturs
de I'ceil droit.

Chez un autre, extension
avant-bras avec mouvements

des bras,
athétoides.

pronation des

Avec la réserpine, nous avons observé:

La deuxitme semaine du traitement (15 mg) chez un
schizophréne avec maniérisme, desv mouvements lents de
torsion de type athétoide du membre supérieur droit,
s’accompagnant de mouvements lents de torsion du cou
vers la droite et d’élévation de l’épaule droite. A lexa
men neurologique, légére augmentation des réflexes de
posture sans roue dentée. Les mouvements anormaux ont
disparu 3 la diminution des doses. Le maniérisme ant-
rieur a persisté.

Fouks et coll. (16) ont rapporté des mouvemenis
choréo-athétosiques avec la réserpine.

Bradycinésies.
Avec la proclorpérazine, nous avons observé cher

2 malades des mouvements lents de grande ampli-
tude rappelant les chordes salutantes post-encépha-
litiques, et qui rentrent dans le cadre des bradyci-
nésies.

L’un des malades présenta aprés un mois de traite-

ment (200 mg par jour) des mouvements lents des mem-
bres supérieurs alternativement ramenés en avant fléchis,
puis derriére le dos en extension. Quelques jours aprés
il était animé d'incessants mouvements du tronc & type
de salutations.
L’autre malade présenta:” dans le décubitus des mou-
vements de redressement forcé du tronc avec extension
des membres supérieurs équivalant 3 un tic de Salam,
mais ce trouble apparut au cours d’une crise d’allure
hystériforme sur laquelle nous reviendrons.

Troubles toniques et manifestations hystéro'idesE_ E

Les troubles toniques provoqués par la plgclop-.
pérazine peuvent survenir soit par crises, soif
fagon plus durable; assez souvent ils sont gxilz-
téraux ou 2 prédominance unilatérale, ce qui para
assez spécial 3 l'action du médicament. m o m
Nous avons déja signalé le trismus, les sp!'ﬁ?mE
faciaux, le torticolis, le rétrocolis. Nous avon:r‘a'é&
lement observé des dystonies d’attitudes générghséay
et des crises d’opisthotonos qui, partant da IF_,
nuque, atteignent le tronc et les membresSnfd
rieurs raidis en extension pour réaliser l’at!t_itude
en arc de cercle. Ces acceés ont été qualifiés d’hys-
tériques par les premiers qui les observérent (4),
tandis que d’autres les rattachaient & la rigidité de
décérébration.

Nous avons particulitrement insisté (12) sur la
présence d'un gonflement abdominal qui est vrai-
semblablement en rapport avec un spasme du dia-
phragme, phénomene qui rappellé en tous points
le « gros ventre hystérique » ou cathiémophrénose,
décrit au cours de la guerre de 1914-1918 comme
relevant de la pathologie névropathique. Avec la
proclorpérazine, nous avons également observé des
crampes abdominales, également signalées par
Kulenkampff a propos de son syndrome cervico-
oral de la chlorpromazine.

Récemment ont été rapportées (22) des dystonies
d’attitudes provoquées par la chlorpromazine, parmi
lesquelles de véritables plicatures du tronc ou
camptocormies, qui furent décrites dans le cadre
des névroses de guerre et rattachdes fantdt a I’hys-

térie et tantdt a l’encéphalite.

Crises hystériformes.

Les phénomenes que nous avons précédemment
envisagés tremblement, spasmes de torsion,
crises oculaires ou de protraction linguale, brady-
cinésies de salutation, crises d’opisthotonos — qui‘
peuveni survenir isolément, peuvent aussi s'en-
chainer dans le déroulement d’un accds paroxys-
tique qui les fait tour & tour apparaitre et dispa-
raitre sans ordre logique. Ces accidents n’ont pas
manqué d’évoquer I’hystérie pour tous ceux qui

les ont observés, d’autant plus qu'ils peuvent étre

Subject US Copyright Laws
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déclenchés par la suggestion, par l'imitation et
par les émotions, et qu’ils son{ réductibles par la
persuasion. Cependant ils disparaissent toujours
avec la cessation de la médication.

11 est intéressant de constater que les crises hys-
tériformes provoquées par la proclorpérazine res-
semblent en tous points aux « accés paroxystiques
hypertoniques » avec déviation de la téte et des
veux, trismus, rétrocolis, opisthotonos et rigidité
des membres, décrits en 1925 par Marinesco et ses
collaborateurs (34) chez des parkinsoniens post-encé-
phalitiques. Ceux-ci insistérent sur leur « maniere
d’apparaitre par accés » et les assimilérent & une
hystérie organique parce qu’'ils pouvaient étre
déclenchés et arrétés par la suggestion; 1'état mental
des sujets en crise parait semblable a celui des
malades que nous avons observés, nous y revenons
plus loin.

Notons auparavant que Marinesco et coll. (33)
ont observé des crises hystériformes identiques
dans le cadre d’'une maladie familiale d’origine
extra-pyramidale; ils en ont décrit les lésions ana-
tomo-pathologiques qui siégeaient notamment au
niveau du locus niger et de la substance réticulée.

La proclorpérazine n’est pas & vrai dire le seul
médicament neuroleptique susceptible de déclen-
cher des accds hypertoniques hystériformes : Lab-
hardt (20) avait noté le phénomeéne avec la chlor-
promazine, Fouks et coll. (16) l'ont constaié avec
l’association chlorpromazine-réserpine, et Fliigel
nous a dit l'avoir observé avec la réserpine & trés

Ejrha;-(fs doses (25 a 30 mg quotidiens).

-
:'Eiﬂ mental.
m .

=2 [h ressemblance des acces proclorpéraziniques avec
Dlesmerises hystériques ne se limite pas & l'aspect
= i . in
psxﬁjeho-moteur. L’état mental qui préctde et accom-
Spagme les manifestations critiques est trés parii-
Ooufer.

3 Ei suggestibilité y joue un role considérable et

w : : : :
q;coﬁrlbue encore a accentuer l'analogie avec les

CXttafy névropathiques. C'est ainsi qu’ont été observés

Mgemaccidents hystériformes déclenchés par la vue
d'#tres malades en crise, mais seulement chez des
sujels en traitement. On a cité (24) des crises
déclenchées par 1’émotion: chez une malade c’est
I'annonce de l'infidélité de son mari qui provoque
I'acces.
~ Précédée d’inquiétude et de tremblement, la crise
paroxystique va de pair avec un véritable état
second, fait d’angoisse intense avec souffrance inex-
primable. 11 y a véritablement rétrécissement du
champ de la conscience ou obnubilation, le malade
étant incapable de s’intéresser i autre chose qu’au
déroulement de la crise, el l'on constate souvent
un certain puérilisme.

Cependant les spasmes toniques les plus intenses
ctdent au moins transitoirement a la persuasion
comme a diverses manceuvres psychothérapeutiques.
Certains malades prévenus peuvent empécher le
déclenchement de l’accés par la concentration
volontaire. Divers médicaments sédatifs ont le pou-
voir de faire disparaftre définitivement l'accés qui
ne se reproduit jamais en dehors du traitement.
Cependant on observe de préférence ces troubles
sur des terrains neuro-psychiques particuliers: non
seulement chez des hystériques avérés qui n’ont
point présenté antérieurement d’accidents analo-
gues et n’en présenteront plus aprés la cessation
du traitement, mais encore chez des psychopathes
et névropathes chez lesquels existent une sensibilité
et une labilité émotionnelles particulitres.

Autres symptomes.

L’examen neurologique des malades présentant
les troubles excito-moteurs de la proclorpérazine
montre une hyperréflectivité tendineuse diffuse qui

est pour ainsi dire consfante. On note égalerdent
des modifications du tonus et parfois l'asyméirie du
ballant. Les accés paroxystiques s’accompagnent le
plus souvent de céphalée postérieure.

Nous n’avons jamais constaté le signe de Babinski
au cours des crises hystériformes, mais nous I'avons
observé de facon indiscutable dans 4 cas (2 fois au
cours d’accés cataleptiques) ol il était uni- ou
bilatéral et pouvait persister plusieurs jours. Il
semble donc que la proclerpérazine ne limite pas
son action au systéme extra-pyramidal.

Des symptémes végéiatifs sont généralement asso-
ciés aux crises excito-motrices. On a ainsi noté la
tachycardie, une poussée
hypertensive, une ficvre transitoire; ces symptémes

sudation = profuse, la

qui ont été notés par les auteurs roumains dans
le cadre de 1' « hystérie organique post-encépha-
litique » figurent parmi les stigmates classiques de
I'hystérie.

Dans un cas nous avons observé des vomisse-
ments, et dans l'autre une rétention d'urine pen-
dant vingt-quatre heures.

Au cours des manifestations hystéroides déclen-
chées par la proclorpérazine, nous avons ren-
contré des froubles de la sensibilité a type d’hypo-
ou d’anesthésie.

Chez un malade qui présenta de grands accts hyslé-
riformes dont I'observation a été antérieurcment rap-
portée (9), on notait une hémianesthésie droite durant
les crises avec absence de saignement a la pigure.

Dans le cas de mutisme akinétique qui est rapporté
plus loin, le malade ne réagissait pas & la piqure. II
déclara plus tard qu'il ressentait la douleur, mais que
toute parole et tout mouvement lui étaient impossibles.

Acces cataleptiques.

A c6té des manifestations excito-motrices, nous
avons observé des acceés de catalepsie sensibles a
la suggestion et s'accompagnant parfois d'un syn-
drome végétatif.

Chez un maniaque chronique, le premier jour du
traitement (20 mg en toui), il se constitue en une
demi-heure wun état akinéto-hypertonique aigu avec
mutisme absolu. Toute parole, tout mouvement ou com-
mandement sont impossibles. Parfois le geste est ébau-
ché¢ avec un grand retard mais reste inachevé, avec
persévération de IP’attitude. Le malade ne peut écrire
ni s'exprimer par gestes. Le regard est fixe, plafonnant.
La nuque est en extension. Mais si on la fléchit passi-
vement, on met en évidence le signe de loreiller psy-
chique. Il existe une plasticité sans roue dentée. Les
réflexes ostéo-tendineux sont vifs et nous trouvons un
Babinski & gauche. Syndrome végétatif : sueurs pro-
fuses, tachycardie, hypertension transitoire (23-10, pour
une tension habituelle de 15-10), fidvre, rétention
d’urine : vingt-quatre heures. L’accts ctéde progressive-
ment en quarante-huit heures. Le troisiéme jour, pro-
trusion de la langue, et diduction des méchoires. Anxiété
extréme avec délire de mort durant vingt-quatre heures.
Aprés quelques jours ol le malade avait retrouvé son
état maniaque habituel, le malade ayani entendu dire
devant lui qu’on devait le remettre & un traitement qui
I'avait rendu muet, refait spontanément un acces cata-
leptique analogue avec mutisme et méme syndrome végé-
tatif durant vingt-quatre heures.

Chez deux autres malades schizophrénes, nous obser-
vons un acces cataleptique trés passager le troisitme
jour du traitement (50 mg par jour). Ces malades se
promenant dans la cour sont pris brusquement d’une
impossibilité d’avancer et de remuer durant quelques
minutes, sans chute. L'un d'eux se remet a avancer
quand on lui parle de sa mere, et fait le méme jour
une crise d’excitation avec thédtralisme, il se roule par
terre. Le traitement a été continué chez ces deux malades,
sans que l'accés cataleptique se remouvelle. Notons chez
I'un, quinze jours aprés, un forticolis spasmodique fran-
sitoire brusquement constitué aprés une contrariété,
¢t deux semaines plus fard un syndrome bradykiné-
tique, puis des signes de parkinsonisme.

Nous avons observé chez ce dernier malade toutes

les transitions entre les différents types de cata-
lepsie : accds transitoire cédant par suggestion, de

tvpe hystérique — plus tard catalepsie bradykiné-
tique de type catafonique — puis syndrome extra-
pyramidal.

COMPARAISON DES TROUBLES
PROVOQUES PAR DIVERS MEDICAMENTS

Si nous comparons les manifestations nerveuses
qui peuvent apparaitre avec les différents médica-
ments neuroleptiques, nous aboutissons au schéma
suivant :

La chlorpromazine donne essentiellement un
syndrome akinétique, et plus rarement un syn-
drome parkinsonien qui succéde au précédent. Les
troubles excito-moteurs sont rares avec ce produit.

La réserpine provoque un syndrome avec iniri-
cation de signes parkinsoniens et de symptdmes
excito-moteurs, syndrome qui est souvent plus pré-
coce que celui de la chlorpromazine. Insistons sur
la fréquence de la tasikinésie réserpinique qui repré-
sente un état psycho-moteur.

La proclorpérazine a la particularité d’engendrer
parfois des troubles a prédominance unilatérale.
Elle déclenche assez souvent des manifestations
précoces aiguds et fugaces, surtout du type excilo-
moteur, ou parfois akinélique ou akinéto-hyperto-
nique, avec localisation linguo-masticatrice assez
spéciale. Nous avons insisté sur la suggestibilité
motrice et psychique conférant une allure hysté-
roide & bon nombre des tableaux cliniques réalisés.
Plus tardivement, on peut observer des syndromes
bradykinétiques et parkinsoniens.

Dans la définition que nous avons donnée (7) de
I’action des neuroleptiques, nous avons cru devoir
faire figurer la propriété qu’ont ces médicaments
d’engendrer des syndromes extra-pyramidaux; il
serait bon d’ajouter que ceux-ci comprennent les
manifestations excilo-motrices.

Bien qu'on puisse discuter (13) l'appartenance de
la prométhazine au groupe des neuroleptiques, on
sait que ce produit fut au départ des recherches
qui aboutirent 4 la synthese de la chlorpromazine,
et il est bon de rappeler que des crises d’opistho-
tonos et des myoclonies ont été observées avec ce
médicament.

Les nouvelles phénothiazines neuroleptiques sont
d’expérimentation trop récente pour que des syn-
dromes extra-pyramidaux aient pu étre observés.
Nous avons cependant constaté des syndromes
extra-pyramidaux avec I'acépromazine, et nous
avons eu connaissance de troubles excito-moleurs
dus & la perphénazine.

CARACTERISTIQUES GENERALES
DES MANIFESTATIONS EXCITO-MOTRICES

Nous avons vu que les manifestalions excito-
motrices observées avec les mneuroleptiques sont
semblables a celles qui ont été décrites lors des
¢épidémies d’encéphalite el groupées sous le terme
de syndrome excito-moteur par Pierre Marie et
Gabrielle Lévy.

Nous en reirouvons les mémes caractéristiques
générales. )

En ce qui concerne la date d’apparition, les mou-
vements involontaires peuvent apparaitre soit isolé-
ment, soit au cours d’un syndrome parkinsonien,
mais ils le précedent le plus souvent.

Les alternances, le balancement entre excitation
et inhibition dans les secteurs moteur et psychique,
sont caractéristiques de la physio-pathologie méso-
diencéphalique et, pour Sicard, l'automatisme du
cerveau moyen explique Jes alternances d’'insomnie
et d’hypersomnie, de secousses musculaires et
d’inertie, de tasikinésie et de léthargie, ainsi que
le contraste de la géne motrice et des kinésies para-
doxales, de dépression et d’excitation psycho-mo-
trice. certaines encéphalites présentant une véri-
table courbe cyclothymique et cyclokinétique.
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Actuellement, la connaissance de la double fonc-
tion activatrice et inhibitrice des substances réti-
culées est intéressante pour l'interprétation de ces
faits, car on sait que de nmombreux travaux, a la
suite de ceux de P. Dell, ont montré l'action des
neuroleptiques au niveau de ces systémes.

La Ilabililé des manifestations excito-molrices des
neurolepliques et leur relative sensibilité a la sug-
gestion et 4 la contre-suggestion soulevent les
mémes problémes qui ont éié discutés i propos de
I’ « organicité » des manifestations hystériques
chez les post-encéphalitiques.

Certes, comme le disait Babinski (36), « couper
un accés n’est pas guérir », cependant on doit se
souvenir que la suggestibilité et la labilité émo-
tionnelle, composantes essentielles de 1'hystérie, font
partie de la pathologie méso-diencéphalique.

Le degré de wigilance semble intervenir ici
comme dans toutes les manifestalions extra-pyra-
midales. Le sommeil fait disparaitre les mouve-
mentis anormaux, comme parfois ’augmentation de
la dose du médicament causal. L’insomnie avec
anxiété accompagne les acc®s excilo-moteurs qui
sont déclenchés ou aggravés par les émotions.
Gabrielle Lévy, dans sa thése de 1922, signalait le
le syndrome hypoma-
fréquemment les

syndrome insomnique ef
niague comme accompagnant
manifeslations motrices.

PERSPECTIVES THERAPEUTIQUES

Doit-on considérer comme des accidents ou effets
sccondaires pénibles les manifestations excito-mo-
trices qui viennent s’ajouter aux symptémes extra-
pyramidaux déja connus avec l'usage des neuro-
lepliques ? Nous avons vu que leur fréquence varie
avec les médicaments: rares au cours des cures de
chlorpromazine ot dominent les symptdmes aki-
nétiques et bradykinétiques, plus fréquents avec la
réserpine qui associe symptdmes excito-moteurs et
parkinsoniens, ils apparaissent en grand nombre
avec un mdédicament nouveau, Ja proclorpérazine.

‘De tels symptdmes sont paradoxaux pour des
médicaments dont l'action est avant tout sédative,
voire paralysante. Cependant on peut constater en
psychiatrie que l’action des neuroleptiques ne se
rameéne pas & créer 'indifférence psychique et l’h&-
pocinésie motrice: les résultats obtenus dans une
certaine proportion des cas de schizophrénie portent
non seulement sur l’excitation, l’agitation et !'im-
pulsivité, mais aussi sur une amélioration du
contact, de l'apragmatisme, de 1'hypothymie.

Notre expérience prolongée de la chlorpromazine
et de la réserpine, et notre expérimentation des
neuroleptiques nouveaux nous conduisent a des
indications nuancées selon les formes de schizo-
phrénie: dans les formes agitées et délirantes, la
chlorpromazine est essayée la premidre; dans les
formes avec adynamie et indifférence, nous préfé-
rons nous adresser d’abord 4 la réserpine ou a tout
autre produit susceptible
feslations excito-motrices.

de déclencher des mani-
Nous avons vu que des auteurs comme Fliigel ou
Steck cherchaient & provoquer systématiquement
les syndromes parkinsoniens pour obtenir le plein
effet thérapeutique des cures neuroleptiques. 1] était
logique de se demander si le parkinsonisme seul
est utilisable ou si les syndromes excito-moteurs
artificiellement provoqués peuvent avoir des appli-
calions thérapeutiques. Des observations récentes
faites avec Ja proclorpérazine nous ont montré
qu’on pouvait obtenir de trés rapides améliorations
psychiairiques A la suite d’accidents excito-moteurs
provoqués par le médicament.

On sait que, malgré 1'étendue de leurs indica-
tions dans notre discipline, les médications neu-
roleptiques sont loin d'8tre efficaces dans tous les
cas. Les groupes nosologiques qui apparaissent les

moins influencés sont notamment les mélancolies
endogenes et les formies hypothymiques de la
schizophrénie. Or dans ces derniéres nous avons X’}l
qu’on obtient souvent de meilleurs résultats a
U'aide des médicaments qui provoquent le plus de
iroubles excito-moteurs. Avec la découverte de nou-
veaux médicaments comportant de plus en plus
deffet excito-moteur, il est possible qu'on puisse
agir sur les cas psychiatriques qui échappaient jus-
qu’ici a l'action de la chimiothérapie. A 1'¢re des
tranquillisants verra-t-on bientdt succéder celle des
drogues excito-motrices engendrant des « crises »
thérapeutiques ?

RESUME

Sous le titre de syndrome excito-moteur pro-
voqué par les neuroleptiques, sont rassemblés divers
sympiomes dont certains avaient déja été notés
avec la réserpine plus fréquemment qu'avec la
chlorpromazine; 1'utilisation de la proclorpérazine
permel de les observer avec une fréquence et une
variété remarquables, parfois de fagon unilatérale.

La notion la plus importante consiste dans la
similitude manifestations dues aux
médicaments avec troubles décrits dans les
suifes de 1’encéphalite léthargique. S'ajoutant aux
phénomenes d’akinétisme et de parkinsonisme déja
étudiés au cours des cures neuroleptiques, ces faits
viennent compléter le paralltle entre I'action des
drogues, qui est iransifoire, et les effets des locali-
sations du virus de la maladie d’Economo.

extréme des
les

Ainsi la clinique apporte-t-elle un élément sup-
plémentaire pour comprendre le mécanisme d'ac-

tion neuro-physiologique des médicaments nou-
veaux, en méme temps qu’elle ouvre des pers-

pectives thérapeutiques: il est possible en effet que
les manifestations excito-motrices déclenchées par
les neuroleptiques, notamment celles qui survien-
nent par crises, fournissent des résultats thérapeu-
liques différents des effets habituels, essentielle-
ment sédatifs, qui étaient jusqu'ici recherchés avec
ces substances en neuro-psychiatrie.

(Travail de la Clinique des maladies mentales et
de Dencéphale, 1, rue Cabanis, Paris, el de
I’Hépital psychiairique de Perray-Vaucluse.)
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