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•î ormaiien umta<ii9> dur<njuluivan. MS hainHaurnatOysaniatrAniin anihalt. Wailara iî larmadonan antnaiiandia ««ssanscrurilicnan Prospakia
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N e r v e G r o w t h F a c t o r :
Its growing importance for Neurobiology
a n d M e d i c i n e

M I C H E L G O E D E R T T h e p r e c i s e o r g a n i z a t i o n o f t h e a d u l t n e r v o u s s y s t e m
raises impor tant quest ions concern ing the mechanisms
underlying the development and maintenance of syn
a p t i c c o n n e c t i o n s . T h e e x a c t r e g u l a t i o n o f s y n a p s e s
is evident in the mature nervous system by the fact that
each neuron receives an adequate number of synapt ic
c o n t a c t s a n d t h a t i n d i v i d u a l n e u r o n s i n n e r v a t e a d e
fined number of certain target ceils. The way. in which
t h i s b a l a n c e i s e s t a b l i s h e d d u r i n g d e v e l o p i i l e n t a n d
maintained throughout life represents a central question
for neurobiology and has wide implications for medi
cine in general and for cl in ical neurology in part icular.

Troph ic in terac t ions between neurons and the i r res
p e c t i v e t a r g e t c e l l s h a v e b e e n d e s c r i b e d i n a g r e a t
number of regions of the nervous system, although the
factors mediating these effects remain largely unkonwn
{"). The only exception is the protein Nerve Growth
Factor (NGF) which appears to p lay a t roph ic ro le in
the per ipheral sympathie nervous system.

THE DISCOVERY OF NERVE GROWTH FACTOR

NGF was discovered during tho investigation of the
growth-promoting effects of certain mouse sarcomas on
sensory and sympathetic ganglia (®°). The persistance
of these effec ts when the tumours were implanted on
t h e c h o r i o a l l a n t o i c m e m b r a n e o f c h i c k e m b r y o s d e
monstrated that they were due to a diffusible factor (^').
The fortuitous discovery of the presence of this sub
stance in certain snake venoms led to the finding that
the submaxillary glands of adult male mice contain
substantial amounts of this agent ('). The latter tissue
h a s s i n c e t h e n b e c o m e t h e f a v o u r i t e o b j e c t f o r t h e
character izat ion and isolat ion of NGF. By working wi th

Department of Pharmacology
Biocenter of the University Basel.
S w i t z e r l a n d
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partially purified material, Cohen showed
that one can block the nerve growth pro
moting activity by Incubating the prepa
ration with proteolytic enzymes and that
one can raise ant ibodies against the par
tially purified material. On the basis of
t h e s e d a t a , h e c o n c l u d e d t h a t h e w a s
dealing with a specific protein O.

The protein extracted from the mouse
salivary gland Is composed of three dif
ferent subunlts, of which the beta-subunit
Is the biologically active part. The beta-
subunlt Is a protein dimer composed of
t w o I d e n t i c a l 11 8 a m i n o a c l d - c o n t a l n i n g
peptide chains linked together by non-
covalent electr ic forces with an Isoelectr ic
point of 9.3("). The primary structure of
NGF shows remarkable simi lar i t ies to that
of prolnsulln, suggesting an evolutionary
relatedness of the two proteins ('). In the
low concentrations at which NGF Is active.
I t ex i s t s as t he d Ime r o f be ta -NGF, t he
dissociation constant being 10-t3 M (').

THE BIOLOGICAL PROPERTIES OF
NERVE GROWTH FACTOR

Two types of peripheral neurons respond
to NGF by extending neurltes In culture :
the adrenergic neurons of sympathetic
ganglia and the sensory neurons of dorsal
root ganglia ("). In fact, NGF Is absolutely
needed In order to maintain both cell types
a l i v e I n a t i s s u e c u l t u r e s y s t e m T h e
effect on sensory ganglia Is limited to em
bryonic life, whereas the sympathetic neu
rons clearly depend on NGF for their whole
llfe-tlme (®). Beside these purely morpho
logical changes. Important biochemical ef
fects also do occur. By Injecting NGF into
newborn or adult animals, one can demon
strate increased levels of the norephlne-
phrine-syntheslzlng enzymes tyrosine hy
droxylase and dopamlne-beta-hydroxylase.
These enzymes are specifical ly located In
adrenergic neurons and represent re l iable
markers for these cells ("). Concomitantly,
a n I n c r e a s e I n c e l l v o l u m e i s o b s e r v e d .

NGF can thus be seen as a trophic agent
which acts as a general activator of various
anabo l i c and ca tabo l l c pa thways In sym
pathetic ganglia during their whole life and
In sensory gangl ia dur ing defined per iods
of development.

T h e e x a c t m e c h a n i s m o f a c t i o n o f N G F
on sympathetic and sensory neurons Is still
largely mysterious. Two main mechanisms
are known at present; the first Implies the
Interaction with a specific surface receptor
and the second end-o rgan In te rna l i za t ion
and subsequent retrograde axonal trans
port to the neuronal cell bodies.

By using NGF Isotoplcally labelled to
high specific activity, differnt workers have
been ab le to de tec t sa tu rab le , reve rs ib le
and high-afflnlty binding of NGF to dorsal
root and sympathetic ganglia. This binding
Is specific and not displaceable by a variety
o f ho rmones a lso known to In te rac t w i th
receptors In these studies, the disso
ciat ion constant was 10- '°M. The chain of
events following the NGF-receptor Interac
t i o n I s s t i l l e l u s i v e .

Hendry et al. originally showed that '"I-
lodlnated NGF Injected Into the anterior
eye chamber of adult animals Is transport
ed to the neurons In the superior cervical
ganglion which provide for the sympathe
tic Innervation of the Iris. The transport Is
saturable and specific for the biologically
active form of NGF (^*). The retrograde
axonal transport of NGF occurs In sensory
and sympathetic nerve fibers throughout
life, although sensory neurons only depend
on NGF during the early stages of deve
lopment (®'). The NGF reaching the cell
body by retrograde transport Is able to
induce tyrosine hydroxylase and Is thus
of biological Importance ("). Viewed the
strict correlation between the biological
effects of NGF and the systems In which It
Is transported retrogradely. I t became
tempting to speculate that NGF Is nor
mally produced by the sympathetically In
nervated target-organs and that the axons
find the way to their targets by growing
up a gradient towards a source of NGF.
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Des recherches pharmacologiQues cliniques â moyen terme ont montré que Stugjonfô te intenJifiail de manière significative l'hyperémie réactionnelle poslischémique dans
les artères Dériohériques chez des patients souffrant d'insuffisances artérieiles périphériques m"s qui ne présentent pas de douleur au repos. La contract,lité musculaire en étatd'anoxie se voit également améliorée chez les patients soumis à un traitement à Stugeron
forte II n'y a pas d'altération de la pression artérielle m du rythme cardiaque (au repos).L imé oration observée chez les mêmes patients soumis à un traitement d entretien à
Stugeron forte fut attribuée à l'intensif-cation répétée de l'hyperômie réactionnelle danslus Lnes moins irriguées du membre atteint. On recommande, pour le traitement des
troubles de la circulation périphérique, une dose journalière de 150 à 225 mg de cinnarizine
12 à 3 capsules de Stugeron fortel. indications : Stugeron forte, du fait de sa forte con
centration en cinnarizine, est tout spécialement indiqué pour le traitement d entretien des
troubles de la circulation périphérique causés par l'artériosc e.ose ou la thrombo-angéite
oblitérante (maladie de Buergerl. contre-indications et effets secondaires . Stugeron
forte est très bien toléré. L'apparition d'effets secondaires, comme de la somnolence ou
des troubles gastro-intestinaux, est extrêmement rare, fis sorti, de toute manière très
nassaqers et peuvent, te cas échéant, être prévenus en instaurant la posologie optimale de
manière progressive- Stugeron forte peut être prescrit, si besoin est, avec d autres médica
lions posologie •- La dose journalière recommandée pour le traitement d entretien des
troubles de la circulation périphérique est de 2 à 3 capsules de Stugeron forte (2 à 3 fois
75 mg de cinnarizine). traitement d'entretien r Une amélioration symptomatiqué peut
survenir très rapidement, il est cependant indispensable de poursuivre le traitement d'en
tretien do façon ininterrompue afin d'obtenir un résultat optimal et de le consolider,
présentations • Stugeron forte est délivré en emballages alvéolés de 40 et 100 capsules,
formule ; Cinnanzin. 75 mg, laclos., amyl., talc., magnesi. stearas, tarirazin., erylhrosin.,
litani. oxyd., gelatin, q.s. pro caps. una.



Evidence has In fact been presented that
t h e g r o w t h o f n e u r i t e s d e p e n d s o n t h e
NGF-concentration present In the local en
vironment ('). Moreover, It has been shown
t h a t t h e d e l e t e r i o u s m o r p h o l o g i c a l , b i o
chemica l and e lec t rophys io log i ca l e f f ec t s
following axotomy In sympathetic neurons
can be overcome by the exogenous admi
n i s t r a t i o n o f N G F

T H E E F F E C T S O F A N T I B O D I E S A G A I N S T
N E R V E G R O W T H F A C T O R

O n e c o u l d a r g u e t h a t e v e r y t h i n g d e s
cribed so far Is a pure pharmacological
phenomenon. I.e. that a protein extractable
from the submaxillary gland of the adult
m a l e m o u s e s h o w s c e r t a i n e f f e c t s o n s e n

sory and sympathet ic gang l ia , bu t tha t I t
plays no part In the normal development
a n d m a i n t e n a n c e o f f u n c t i o n o f t h e s e
n e u r o n s .

That this Is not the case was clearly de
m o n s t r a t e d b y t h e e a r l y e x p e r i m e n t s o f
C o h e n w h o c o u l d s h o w t h a t a n a n t i s e r u m

produced against purified NGF leads to an
extensive destruction of the sympathetic
nervous system In the newborn rodent C).
By 20 days after the Injection, the ganglia
are reduced to sc le ro t i c nodu les con ta in
ing only small neurons and a few satell i te
cells ("). This phenomenon has since then
been called «Immunosympathectomy». The
se morphological effects are paralleled by
dramatic biochemical changes. After a
s ing le In jec t ion o f pur ified an t i NGF-ant l -
bodles, all noreplnephrlne-syntheslzing en
zymes are reduced to residual levels In the
sympathetic ganglia of newborn rats. These
effects are completely Irreversible If the
Injection Is performed during the first week
of life. Correspondingly, the nerve termi
nals Innervating the various target-organs
are also destroyed (").

Unlike with NGF, the peripheral sympa
thet ic nervous system Is sensi t ive to ant I
NGF-antlbodles mainly during the Imme
diate postnatal phase. By immunizing adult

rats against NGF, one can obtain high
levels of antI NGF-antlbodles circulating In
the blood for periods of months. This pro
c e d u r e l e a d s t o m a r k e d b i o c h e m i c a l a n d

morphological changes In the sympathetic
g a n g l i a o f t h e a d u l t a n i m a l s . H o w e v e r ,
these changes are reversible If the Immu
nization Is discontinued (Otten et al., sub
mitted for publication). This finding repre
s e n t s t h e m a i n d i f f e r e n c e t o t h e s i t u a t i o n
In the newborn animals where the effects
a r e I r r e v e r s i b l e .

There Is a remarkable similarity between
the changes effected by antl NGF-antlbo
dles and those effected by axotomy on the
levels of tyrosine hydroxylase In the supe
rior cervical ganglion of the rat. If per
formed at 2 days of age, both procedures
produce Irreversible changes, at 12 and 16
days Intermediate effects and at 30 days
of age the changes are completely rever
s ib le This c lear ly Ind icates that ant l
NGF-an t l bod les can m im ic t he e f f ec t s o f
axotomy, suggesting that the chromatolytic
r e s p o n s e o b s e r v e d I n t h e n e u r o n a l c e l l
body after axotomy Is due to the Interrup
tion of the retrograde axonal transport of
NGF from the target-organ to the cell body.
NGF may thus be called the «anti-chroma-
tolytlc factor» In the peripheral sympathetic
nervous system.

Taken together, the results obtained with
an t i bod ies aga ins t NGF demons t ra te tha t
NGF or a NGF cross-react ing molecule Is
n e e d e d f o r t h e s u r v i v a l a n d t h e n o r m a l

development of the per ipheral sympathet ic
nervous system, wheras the fu l ly d i fferen
tiated sympathetic nervous system requires
Its presence In order to maintain a normal
m e t a b o l i s m .

NERVE GROWTH FACTOR AND HUMAN
D I S E A S E S

A n e v e n t u a l r o l e o f N G F I n c e r t a i n d i
seases relies on accurate techniques of
m e a s u r e m e n t u p t o v e r y l o w c o n c e n t r a
tions. Although NGF has been Implied In
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a great number of disease conditions {"),
most of these studies clearly suffer from
the unreliability of the existing methods of
determination. Serum values obtained with
radioimmunoassay techniques did not all
correlate with the ones obtained by bio
logical assays. This discrepancy is probab
ly duo to binding components present in
the serum which are able to bind NGF in
an unspecific manner and thus to give
false positive results. Such components
have been detected in mouse, rat and hu
man serum. This finding has led to the
development of a new two-site radioimmu
noassay for NGF ("). By using this method,
we have not been able to detect any NGF
in human serum and in at least one disease
condition for which elevated levels have
been reported, namely Paget's disease of
the bone (unpublished observations). The
sensitivity of our assay lies around 1 ng/ml
serum. This means, either that NGF does
circulate in the blood at picogram concen
trations, or that it is not at all transported
by the blood system. With this improved
technique, the presence of NGF in the se
rum of patients with diseases such as
neurofibromatosis and familial dysautono-
mia may be tested. It has recently been
suggested that the idiopathic orthostatic
hypotension might constitute an autoim
mune response to NGF. By studying one
patient, we have not been able to confirm
this hypothesis C°).

Since the embryoiogical origin of the NGF-
responsive cells (sensory and sympathetic
ganglia) is the neural crest and since neo
plastic ceils often undergo dedifferentia-
tion, it could be interesting to look for NGF
in tumours whose cells have originally
been derived from the neural crest. Tisch-
ler et al. reported the outgrowth of neuron
like processes from five different human

pheochromocytoma in culture after the ad
dition of NGF ("). A clonal rat pheochro
mocytoma line has been shown to stop
cell division and to extend nerve fibres in
response to NGF ('"•). The ability of these
cells to produce processes in culture is
interesting, since adrenal cells do not pro
duce them «in vivo» and since the adrenal
medu l la is res is tan t to the admin is t ra t ion
o f an t i NGF-ant lbod ies , a l though ty ros ine
hydroxylase and dopamine-beta-hydroxy-
lase are induced after the addition of NGF
("). Beside the pheochromocytoma specific
NGF-receptors have been demonstrated on
h u m a n m e l a n o m a a n d o n n e u r o b l a s t o m a
cells (°,^'), indicating that endogenous NGF
might influence the growth of these tu
m o u r s .

C O N C L U S I O N

The discovery of a nerve-growth promo
ting protein in the salivary gland of the
m a l e m o u s e , i t s b i o c h e m i c a l c h a r a c t e r i
zation and the finding that it acts as a tro
ph ic fac to r be tween sympathe t i c neurons
and the ta rge t -o rgans they innerva te has
opened new perspectives for the whole
field of neurobio logy.

Moreover, NGF has been the first of an
increasing number of substances known as
«growth factor». The best characterized are
epidermal growth factor, fibroblast growth
factor and insulin-like growth factor (*,",").
These t issue-specific proteins may be con
sidered as being «maintenance factors» in
opposition to the classical hormones who
se effects are mostly of short duration and
which constitute a system whereby to
adapt the organism to rapidly changing
c o n d i t i o n s .
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Principes de l'antibiothérapie

Robert J.P. HEMMER Les maladies infectieuses ont été jusqu'à l 'époque
toute récente celles dont les hommes ont le plus souf
fert : elles ont fait disparaître des communautés entiè
res, décimé des civilisations et frappé surtout la popula
tion jeune. La découverte des principes de la séro
thérapie et de la vacc inat ion avai t eu comme effe t un
premier recul de ces plaies de l'humanité, mais c'est au
moment où les sulfamidés, puis la Pénicilline furent
introduits que l'espoir est né que les maladies infec
tieuses seraient bientôt relégées au rang de curiosités
historiques. Tel n'a pas été le cas. Les changements
permanents de l 'env i ronnement , l 'adaptat ion des micro
o r g a n i s m e s à l e u r n o u v e l e n v i r o n n e m e n t , c ' e s t - à - d i r e
l'apparition de résistances aux antibiotiques employés
autant que l'émergence de nouveaux agents pathogè
nes expliquent probablement pourquoi les infections
restent de nos jours l 'une des causes les plus fréquen
t e s d e m o r b i d i t é .

Les maladies infectieuses n'ont pas disparu, elles
ont changé. Le s igne d is t inc t i f de la patho log ie in fec
tieuse de nos ancêtres était le risque de contagion. Le
médecin faisait le diagnostic d'une maladie infectieuse
non pas pour la guér i r, mais pour en év i te r la d issé
mination; le malade était isolé, sacrifié en quelque sorte
au bien de la communauté. Aujourd'hui le risque de
contagion est beaucoup moins réel, et si comme c'était
le cas au Moyen-Age, le personnel médical porte de
nouveaux robe, cagoule et sabots et utilise des appa
reils de fumigation, ce n'est plus pour se protéger con
tre la contagion, mais c'est pour protéger le malade
c o n t r e l ' i n f e c t i o n n o s o c o m i a l e . E n e f f e t s i c e r t a i n e s

Se^%0'd0"Médedne®'''°® maladies infectieuses classiques se font rares et dis-
C0ntr0 Hospitaii0r d0 Luxambourg paraissent, d'autres maladies infectieuses dues aux
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conséquences des progrès en médecine
deviennent fréquentes ; je pense surtout
aux malades traités par corticoides et im-
munosuppresseurs, aux porteurs de gref
fes d'organes ou tout simplement aux ma
lades dont le traitement nécessite une per
fusion intraveineuse ou une sonde urinaire.

Parallèle à l'évolution des maladies in
fectieuses a été l'évolution de la microbio
logie (®). Si dans les années 40 les strep
tocoques étaient les germes qui causaient
le plus d'infections hospitalières, les sta
phylocoques dorés les ont remplacés dans
les années 50 pour être à leur tour relayés
10 ans plus tard par les bactéries Gram
négatif, et actuellement nous avons l'im
pression d'assister à des infections de plus
en plus fréquentes et graves dues à des
bactéries anaérobies, voire à des cham
pignons et des levures.

Un des moyens de combattre l'infection
est le traitement par antibiotiques, et mê
me si certains contestent leur rôle théra
peutique O la plupart des médecins sont
convaincus que c'est grâce au traitement
antibiotique que l'évolution des maladies
infectieuses que je viens d'esquisser a été
rendue possible. Des maladies autrefois
mortelles comme l'endocardite bactérienne
peuvent actuellement être guéries, mais
cette constatation ne doit pas nous faire
oublier que les antibiotiques sont une ar
me à double tranchant et qu'ils ont souvent
été mal ou trop utilisés ("). J'essaierai
dans ce qui suit de développer les grands
principes qui, je crois, doivent guider le
traitement par antibiotques en 1978.

P R I N C I P E S

1) L'ANTIBIOTHERAPIE SERA BASEE SI
POSSIBLE SUR UNE EVIDENCE
BACTERIOLOGIQUE OU DU MOINS SUR
UNE FORTE PROBABILITE CLINIQUE

Le cas idéal — qui souvent est possible
— est de savoir ce que l'on traite, c'est-à-
dire d'avoir isolé le germe dont on connaît
la sensibilité : c'est alors que le patient

pourra recevoir le traitement le plus adé
quat et le moins nocif.

Est-il besoin de rappeler que toute fièvre
n'est pas nécessairement d'origine infec
tieuse et qu'une infection n'est pas forcé
ment bactérienne, donc accessible au trai
tement antibiotique ? Il y a autant, sinon
plus de chances qu'une angine soit d'ori
gine virale que d'origine bactérienne : il est
donc de bonne politique de faire un frot
tis de gorge dont on connait le résultat 24
à 48 heures p lus tard. Seulement en cas
d e m i s e e n é v i d e n c e d e s t r e p t o c o q u e s
béta-hémolytiques du groupe A un traite
ment par la Pénici l l ine s ' Impose.

Quelquefois cependant nous sommes
obligés de traiter par un antibiotique sans
être en possession d'une évidence bacté
riologique soit parce qu'il y a urgence à
traiter, soit parce que le patient a déjà
reçu des antibiotiques préalables qui em
pêchent ou retardent la croissance. Là en-
çore on no donnera pas un antibiotique de
façon aveugle, mais on déterminera la pro
babil ité en essayant de répondre aux
questions suivantes : Quelles est la mala
die de base ? Quelle est l'organe atteint ?
Quel est l'organisme pathogène le plus
probable ? Quelle est la sensibilité vrai
semblable du germe ? Quele est la diffu
sion de l'antibiotique à l'endroit désiré ?

Ainsi pour un patient qui tousse, mais
ne crache pas, qui a fait un frisson solen
nel, qui a une température à 40°, une
auscultation et une radiologie de foyer
pulmonaire localisé à un lobe, l 'organe at
teint est le poumon, l'organisme probable
d'une pneumonie lobaire franche algue est
le pneumocoque qui est toujours sensible
à la Pén ic i l l i ne , e t nous savons que ce t
antibiotique diffuse bien dans le tissu pul
monaire : le traitement sera donc la Péni
c i l l i n e G .

Il) L'ANTIBIOTHERAPIE DOIT ETRE
S E L E C T I V E

Une infection, un germe, un antibiotique:
ainsi pourrait se résumer ce deuxième
principe. Le traitement par un antibiotique
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«à large spectre» ou par une associat ion
de plusieurs ant ibiot iques traduit certes la
volonté du médecin d'agir plus vite et plus
efficacement, mais l'expérience montre que
c e t t e p r a t i q u e e s t e n g é n é r a l I n u t i l e e t
que lque fo i s dangereuse . En e f fe t l es dé
s a v a n t a g e s d e c e t t e p r a t i q u e s o n t n o m
b r e u x :

1) le geste donne une fausse sécuri té au
médecin traitant qui se souciera moins de
fa i re un d iagnost ic préc is .

2) l'association de plusieurs antibiotiques
peut donner lieu à un antagonisme au ni
v e a u d e l ' a c t i v i t é a n t i m i c r o b l e n n e . C e t t e
consta ta t ion , vér i f iée souvent In v i t ro de
puis les travaux de JAWETZ (°) a pu être
démontrée occasionnellement In vivo ; une
étude prospective a établi l'effet néfaste
do la Tét racyc l lne en assoc ia t ion avec la
Pén ic i l l i ne dans le t ra i tement des mén in
gites purulentes ('^).

3) L'association augmente les risques de
s u r i n f e c t i o n

Plus on donne des antibiotiques plus on
ass i s te à l ' é l im ina t i on non seu lemen t du
germe pathogène, mais aussi d'un certain
nombre de bac té r i es cons t i t uan t l a f l o re
physiologique respiratoire supérieure, cu
tanée et digestive, ce qui aboutit par des
mécan ismes Inconnus à une co lon isa t i on
par des saprophytes et par des microorga
nismes te ls les staphylocoques et les le
vures. Cet te colonisat ion r isque de mener
à une nouvel le Infect ion — la surinfect ion
— souvent plus grave que celle que l'on
ten ta i t de t ra i te r In i t ia lement . Les remar
quables travaux de TILLOTSON et FIN
LAND sur les surinfections en cas de pneu
monie ont prouvé que parmi les facteurs
qui favorisent la surinfection, l'association
d'une Pénicilline avec un aminoglycoside
figure en position très significative, les au
tres facteurs étant surtout l 'âge au-delà de
60 ans, la maladie sous- jacente, la durée
de l 'hospitalisation et l 'étlologle de la
pneumonie primaire ('®).

4) L'association augmente ies effets se
c o n d a i r e s

Quand ces effets secondaires apparais
sen t on es t souvent ob l igé d 'a r rê te r tous
les antibiotiques, ne sachant pas lequel
est responsable et on risque ainsi de se
priver d'un traltemnt Indispensable (").

5) Une association d'antibiotiques favorise
i'émergence de souches muiti-résistantes
et constitue donc un danger épidémioio-
g i q u e .

6) Le coût de piusieurs antibiotiques est
bien entendu supérieur à ceiui d'une anti-
biothérapie simple.

Cependant l'association peut être béné
f ique dans cer ta ines s i tua t ions b ien dé f i
nies et ces 4 exceptions à la règle sont les
s u i v a n t e s :

a) Lorsque l'action de plusieurs antibio
tiques aboutit à un synergisme : pour
parler de synergisme I I faut que l 'effet
final soit égal ou supérieur à 4 fols
l'effet qu'un des 2 antibiotiques aurait
s'il était employé seul.

L ' e x e m p l e l e m i e u x c o n n u e s t l e
t r a i t e m e n t d e l ' e n d o c a r d i t e à e n t é r o c o -

ques : des résul tats excel lents peuvent
être obtenus par l 'associat ion de Péni
cilline et d'un aminoglycoside alors que
l ' a d m i n i s t r a t i o n I s o l é e d e l ' u n d e s 2
ant ib iot iques reste sans effet thérapeu
t ique. Le mécanisme moléculaire de ce
synerg isme a é té é tud ié par MOELLE-
RING qui a montré que la Pénicilline,
en agissant sur la paroi cellulaire, per
met l a péné t ra t i on In t ra -ce l l u la i re des
aminoglycosides qui par la suite peu
v e n t e x e r c e r l e u r a c t i o n a u n i v e a u d e s
ribosomes C*).

b) Lors du traitement d'urgence d'une
infection sévère, d'origine indéterminée,
mettant la vie en danger.

Ainsi en présence d'un choc septique
ou d'une pneumonie chez l'Immunosup-
prlmé on sera bien obligé d'Instituer
une thérapeutique tous azimuts pour
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commencer. Cependant au moment où
on disposera des résultats des cultures,
l e t r a i t e m e n t s e r a m o d i f i é e n c o n s é
q u e n c e .

c) Lors du traitement d'une infection à plu
sieurs germes :

L'exemple retenu sera celui de la
péritonite après perforation colique :
l'infection est due à la coopération des
bactéries se trouvant habituellement
dans le colon et un traitement antibio
tique sera dirigé contre les germes ana-
érobies qui forment 99% de la flore
colique et contre les germes Gram
négatifs

d) Pour retarder l'apparition de souches
r é s i s t a n t e s :

Le seul exemple significatif où des
résistances par mutation apparaissent
au cours d'un traitement donné est ce
lui de la tuberculose d'où la pratique
courante de polychimiothérapie.

Ill) LES DOSES ET LA DUREE DU
TRAITEMENT DOIVENT ETRE
C O R R E C T E S

Des erreurs souvent commises sont un
dosage trop élevé et une durée du traite
ment trop brève. Pour revenir à la pneu
monie à pneumocoques, on sait que les
pneumocoques sont restés très sensibles
à la Pénicilline G et que de petites doses,
inférieures à 3 millions U.i. par jour suffi
sent pour le traitement: on n'aura donc au
cun avantage à administrer davantage de
Pénicilline surtout quand on sait que des
doses supérieures à 3 millions U.I. par
jour augmentent de façon significative les
risques de surinfection ('®). Par contre si
on traite une endocardite à streptocoques
viridans les doses devront être plus impor
tantes sinon on a très peu de chances de
stéri l iser les valves. Dans ce cas on aura
intérêt au cours de la première semaine
de t ra i t emen t d 'é tud ie r l e pouvo i r bac té
ricide du sérum ('V;) ainsi si on a com
mencé le traitement par 12 millions U.i. de
Péniciliine/jour et si la concentration mi

nimale bactér ic ide est inadéquate, on aug
m e n t e r a l e s d o s e s .

L'exemple cité plus haut de l'angine à
streptocoque illustre parfaitement le prin
cipe de la durée du traitement. En effet,
si de petites doses de Pénicilline (4 x
200.000 U.I./jour) sont suffisantes dans ce
cas pour atteindre des concentrations effi
caces, il faut par contre poursuivre le trai
tement pendant 10 jours, même si les si
gnes cliniques de l'angine ont disparu. Un
traitement plus court a peu de chances
d'éradiquer les streptocoques de la gorge
et d'éviter le risque d'un rhumatisme arti
cula i re a igu.

iV) IL FAUT QUE L'ANTIBIOTIQUE ARRIVE
A L'ENDROIT OU SE TROUVE L'INFEC
T I O N

Un exemple nous fait comprendre ce
principe : en cas de méningite bactérienne
il faut utiliser un antibiotique qui passe
bien la barrière hémoméningée. Ainsi cha
que fois que la Pénicilline G est possible,
surtout dans les méningites à pneumoco
ques ou à méningocoques on l'utilisera de
préférence à tout autre antibiotique à cau
s e d e s o n e x c e l l e n t e d i f f u s i o n d a n s l e s
méninges, surtout quand celles-ci sont en
f l a m m é e s . D ' a u t r e s a n t i b i o t i q u e s c o m m e
la Céphalotine (Keflin )ou les aminoglyco
sides passent par contre très mal dans le
liquide céphalo-rachidien (®), et en cas de
méningite à bactéries Gram négatif on
sera obligé de procéder à des injections
I n t r a t h é c a l e s v o i r e i n t r a v e n t r i c u l a i r e s

V) IL FAUT SE MEFIER DES EFFETS
SECONDAIRES DES ANTIB IOTIQUES

Pour ce qui est de la toxicologie, la pla
ce nous manque pour énumérer les effets
secondaires des antibiotiques. Je me bor
nerai à rappeler que tous les antibiotiques
peuvent présenter der effets indésirables,
quelquefois très grave qu'il importe de

7 8
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Le son de froment Kousa
aide votre organisme

L e s fi b r e s a i i m e n t a i r e s
son t i nd i spensab les
Bon nombre de gens son t pe rsuadés qu 'à
l'heure actuelle, nous ne manquons de rien au
n i v e a u d e l ' a l i m e n t a l i o n . T o u t c e q u e n o u s
désirons, nous pouvons le trouver. L'éventail
des produits offerts est d'une richesse et d'une
variété tel les que chacun peut sat isfaire ses
goûts. Mais, comme toute médaille, celle-ci aégalement son revers : des voix d© plus en plus
nombreuses s'élèvent pour proclamer que nous
commettons des fautes dans notre mode d ali
mentation, fautes qui sont lourdes de corise-
quences. Il est établi que la consommation
d'hydrates de carbone, faciles à digérer, tel que
le sucre par exemple, ne fait qu'augmenter, tandis que celle de fibres diététiques qui )Ouenl
cependant un rôle très imporlarit pour un pas
sage intestinal normal des aliments, est en
c o n s t a n t e r é g r e s s i o n .

Q u e f a i r e
pour améliorer votre santé?Il faut veiller continuellement à équilibrer votre
alimentation. Chaque repas doit contenir su •
tisamment de fibres alimentaires pour permet
tre un processus normal de digestion.
Il vous faut donc manger très regulièrernent des
légumes, des fruits et des alimentspréparés, conservent leur composition nature leoriginale, comme du pain complet par exemple-
Mais ce n'est pas suffisanll

Que pouvez-vous faire en plus?
Comoléter votre alimentation avec ces fibresalimentaires Indispensables, fuig de
bon conseil s'il est P'-atiQuement impossible de
l ' a p p l i q u e r d a n s s a v i e ' . p F r o m e n tn i i f t i ex is te au iourd hu i le Son de t - romeni
Kousa Qu'il suffit d'ajouter à votre alimentationSuotidicnne ?rop pauvre en fibres alimentaires.
Le Son de Froment :
un complément indispensable
à notre alimentation quotidienne
Le Son de Froment contient un pourcentageéfevé de fibres alimentaires, tel es que cellu
lose, hémicelluloses, pentosane et lignineIl sufllt donc d'ajouter chaque )Our 3 a
lerées à potage de Son de Froment Kousa a
votre nourriture. Le Son de Froment n influence
aucunement le goût des a iments.
Fromertt accélère l'évacuation des divers pro
duits nocifs du métabolisme et augmente utile
ment le volume des selles.
En réduisant la durée du passage des aliments
dans les intestins, le Son de Froment exerce
une action stimulante, naturelle et efficace sur
c e u x - c i .

Le Son de Froment Kousa est le complément
diététique Indispensable à votre alimentation
q u o t i d i e n n e .
Il rend service à tous, non seulement aux per
sonnes qui ont des problèmes de digestion,
mais encore aux bien portants qui désirent le
r e s t e r .

Pourquoi le Son de Froment Kousa?
il faut veiller à consommer un Son de Froment
de qualité. N'imporle quel son n'esl en effet
pas à conseiller. Il doit être purifié et débarrassé des poussières, petites pierres, etc. Il doit
être coupé gros car broyer l'écorce, c est éli
miner ces principales vertus. Le vrai son est
l a r g e .

Vous trouverez le Son de Froment Kousa exclu
sivement dans les pharmacies et les magasins
d e d i é t é t i q u e .

A t t e n t i o n : l e S o n d e F r o m e n t K o u s a e s t u n p r o
duit préparé par les laboratoires de MILUPA, le
grand spécialiste européen de l'alimentation
pour nourrissons. C'est une garantie. En phar
macie et en magasins diététiques, vous trouve
rez encore une autre gamme de produits Kousa
garantis par MILUPA destinés, eux, à un amin
c i s s e m e n t r a t i o n n e l .

1 . Le KOUSA Nature l Léger
Ce sont des repas de santé complets basés sur
le grain de blé entier avec addition de yaourt
et de fruits (goûts : pomme, poire, orange ou
c a s s i s ) .

2 . L e F l o c o n d e F r o m e n t
e n t i e r K o u s a
Aliment de base de composition équilibrée des
tiné à un amincissement progressif par désin
t o x i c a t i o n n a t u r e l l e d e l ' o r g a n i s m e .
Les produits Kousa garantis par Milupa, assu
r e n t v o t r e b i e n - ê t r e a l i m e n t a i r e s a n s a l t é r e r v o s
habitudes gastronomiques. C'est un retour à la
n a t u r e , à u n e a l i m e n t a t i o n s a i n e q u e n o t r e
monde moderne a eu tort de rejeter. Une bro
chure éditée par Milupa est à votre disposition.

MILUPA S.A. Hendr ik 1 te l 327
1800 Vilvoorde - Tél. ; 02/251.52.80



connaî t re. Avant de prescr i re un ant ib io t i
que i l faut donc êt re ra isonnablement sûr
q u ' o n e s t e n p r é s e n c e d ' u n e i n f e c t i o n .
L 'ant ib iot ique de choix sera alors un ant i
biot ique connu pour être act i f v is-à-vis du
m i c r o - o r g a n i s m e d o n n é , c e l u i d o n t l ' e f f i
cacité est prouvée, dont les effets secon
daires sont les moins f réquents possibles,
bref pour chaque infection il existe un
ant ib iot ique de choix qui est par exemple
la Pénicil l ine G ou V pour les infections à
strectocoques, à pneumocoques, à ménin-
gocoques ou à tréponèmes ;la Pénicilline
G associée à un aminoglycgs ide pour les
infect ions à entérocoques.

VI) IL FAUT RESTREINDRE AU MAXIMUM
L'ANTIB IOTHERAPIE DITE PROPHYLAC
T I Q U E

La chimioprophylaxie, très largement uti
lisée, a pour but d'éviter des infections
possibles. Non seulement ce but n'est
qu'exceptionnellement atteint, mais les ris
ques de surinfection, de toxicité médica
m e n t e u s e e t d e c r é a t i o n d e r é s i s t a n c e s
deviennent grands. Les indications pour
lesquelles la prophhylaxie a une efficacité
prouvée sont très rares : il s'agit surtout de
la prévention du rhumatisme articulaire
aigu, du traitement prophylactique de tu
berculose après primo-infection, de la pro
phylaxie antimalaria et du traitement des
porteurs de méningocoques en cas d'épi
démie. La prophylaxie est très vraisembla
b l e m e n t e f fi c a c e a u s s i p o u r d i m i n u e r l e
risque d'endocardite chez les patients por
teu rs d ' une va l vu lopa th ie ou d 'une va l ve
artificielle, lorsqu'ils subissent des mani
pulations de la sphère ORL, dentaire, di
gestive, urologique. Plusieurs études sug
gèrent que certaines catégories de pa
tients chirugicaux subissant par exemple
une hystérectomie par voie vaginale (^) ou
une prothèse totale de la hanche (®) pour
raient profiter d'une chimioprophylaxie. La
plupart des autres indications se sont ré
vélées au cours des années incertaines ou
i n e f fi c a c e s , c o m m e p a r e x e m p l e l ' a d m i
nistration systématique d'antibiotiques en

cas d ' in fect ion v i ra le des vo ies respi rato i
res supér ieures.

V I I ) EN CAS D 'ECHEC THERAPEUTIQUE,
P A S D E P A N I Q U E

C'est un principe très important, car trop
souvent au moment où la tempéra tu re ne
baisse pas après 24 heures d'ant ibiothéra-
pie on a tendance à ajouter un autre anti
biotique ou à changer l'antibiotique. Au
lieu de procéder de cette façon irration
nelle, mieux vaut reprendre le problème
sur les plans anamnestique, clinique et mi
crobiologique et passer en revue la liste
des causes possibles dont j'ai énuméré
les principales dans le tableau I. Toutes
les causes sont importantes, mais j'aimerai
insister particulièrement sur 2 d'entre elles.
— Chaque fois qu'on est en présence

d'une fièvre qui ne semble pas répon
dre à l'antibiothérapie on doit se poser
la question si un principe chirurgical
n'a pas été négligé, c'est-à-dire si le
patient ne présente pas un abcès, une
collection purulente ou une infection
sur corps étranger ou sur tissu nécrosé;
e n d ' a u t r e s m o t s s ' i l f a u t d r a i n e r d u
pus ou lever une obstruct ion.

— Les fièvres d'origine médicamenteuse
sont fréquentes, surtout, mais pas ex
clusivement après administrat ion de Pé
nicilline et de ses dérivés. Alors que le
patient semble aller mieux, la f ièvre re
prend au bout de quelques jours. Si en
même temps apparaît une éruption, un
prurit et une éosinophilie, le diagnostic
sera aisé, mais la température peut être
la seule manifestation de l'allergie et
quand on arrête l'antibiotique, la tem
pérature tombe généralement au bout
do 2-3 jours.

CONCLUSIONS :

J'espère par l'énoncé de ces quelques
principes, nécessairement schématiques, et
des exemples cliniques cités, avoir fait
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comprendre les nombreuses possibilités
qui nous sont données si nous utilisons
de façon rationnelle les antibiotiques qui
sont à notre disposition. J'espère aussi
avoir ins isté suff isamment sur ies dangers
de tout traitement antibiotique, car si au
cours du trai tement d 'une infect ion donnée
le risque que le germe en cause devienne
résistant est négligeable, il en va tout au
trement d'un point de vue épidémiologique.
L'emploi massif des antibiotiques aussi
bien en clinique qu'en agricuiture T') nous
a amenés à une situation qui est souvent

dramatique : nous voyons de plus en plus
d ' i n f e c t i o n s m u l t i - r é s i s t a n t e s c o n t r e l e s
quelles nous sommes aussi impuissants
que nos ancêtres avant 1941. C'est à cause
de cela que l'avenir du traitement des ma
ladies infect ieuses se jouera non pas seu
lement sur le développement de nouveaux
antibiotiques qui risquent aussi d'être plus
toxiques, mais sur une meilleure connais
sance et un meiileur emploi des défenses
de l'hôte. La commercialisation cette an
née-ci aux Etats-Unis d'un vaccin pneumo-
coccique témoigne des recherches en

T A B L E A U I

RAISONS PRINCIPALES D'ECHEC THERAPEUTIQUE

A) Causes liées au raisonnement médical
(1) Faux échec — manque de patience
(2) Diagnostic initial incorrect

B) Causes liées à l'antibiotique
(1) Dose inadéquate
(2) Voie d'administration Inappropriée
(3) Intervalie trop long entre 2 administrations
(4) Mauvaise diffusion dans la zone infectée
(5) Fièvre d'origine médicamenteuse

C) Causes liées au patient
(1) Abcès à drainer, obstruction à lever
(2) Maladie sous-jacente ou maladie associée
(3) Phlébite à l'endroit de l'injection IV ou abcès à l'endroit de l'injection IM

D) Causes liées au micro-organisme
(1) Erreur d'interprétation sur le germe causal, faux antibiogramme
(2) Surinfection
(3) Développement d'une résistance
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cours dans ce domaine (^). Par ailleurs les
v ieux préceptes d 'aseps ie e t d 'an t iseps ie ,
oubliés quelque peu à la suite de l 'eupho
r i e q u i a s u i v i l ' i n t r o d u c t i o n d e l a P é n i
c i l l i n e d e v r o n t ê t r e r é a c t u a l i s é s . E n f i n u n e

«politique des antibiotiques», plus sévère
que par le passé, mais plus rationnelle aus
si, devra présider à leur emploi. Cette «po
li t ique des antibiot iques» devra nous éviter
la vision futuriste que H. KOPROWSKI du
Wistar Institut de Philadelphie a formulée
ainsi : ... si tu découvres un antibiotique
universel , organise immédiatement les So
c ié tés de man iè re à en in te rd i re l ' u t i l i sa
tion. I faudrait se comporter à son égard
c o m m e n o u s - m ê m e s a u r i o n s d û l e f a i r e à

l'égard de la bombe atomique et comme
nous ne l'avons pas fait . . . C°).
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La Relaxation Progressive

M é t h o d e d u D r . E J a c o b s o n

M i c h e l K I E F F E R R e l a x a t i o n o u R e l a x a t i o n s ?

«Je suis épuisé, je me réveille le matin sans courage,
sans désir, sans force; un rien m'agace dans la jour
née, j'ai des maux de tête, des vertiges; j'ai du mal a
m ' e n d o r m i r , j ' a i m a l à l ' e s t o m a c , j e s u i s à b o u t d e
n e r f s » .

Q u e d e f o i s l e s m é d e c i n s n ' e n t e n d e n t c e t t e t i r a d e o u
d'autres analogues, et pour peu que le sujet continue
un certain temps dans cette voie, il glissera de plus en
plus vers la dépression.

Entre les deux remèdes classiques, d'une part l'ac
tion purement chimique, d'autre part l'action purement
verbale, la médecine redécouvre une aide complé
menta i re , — la Re laxa t ion —.

Relaxat ion ou Relaxat ions ? Plutôt le p lur ie l , car ce
mo t qu i ma lheu reusemen t n ' a pas enco re d ro i t à une
définition médicale, abrite de plus en plus de pratiques
qui n 'ont p lus r ien n i de médica l n i de thérapeut ique.
Mais le pluriel aussi parce que les méthodes scientifi
ques de re laxat ion sont nombreuses, quoi que souvent
b i e n m a l c o n n u e s .

Le verbe latin «relaxare» est à l'origine du mot
«relaxation», ce verbo veut dire détendre, relâcher, avec
un sens général de repos et même une idée d'ouverture
et d'expansion, maiç aussi un sens péjoratif d'abandon,

de laisser-aller et do négligence. En médecine psycho
somatique le terme de «relaxation» souligne la diminu
tion des tensions somatiques et psychiques, par relâ
c h e m e n t d e s fi b r e s m u s c u l a i r e s .

Psycho rééduca teu r, Luxembourg
Chargé de l 'enseignement de la
Re laxa t ion Progress ive
à l a F a c u l t é d e M é d e c i n e P A R I S
U n i v e r s i v é P a r i s V I
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Relaxa t ion pourquo i ?

Le «stress», qui est défini à la fois com
me la pression do l 'environnement sur
l 'ê t re v ivant e t comme la réact ion à cet te
pression, mène à la fatique et à l'angoisse.

L'angoisse, peu à peu s'inscrit dans le
corps par courbatures, raideures, crampes,
blocages respiratoires, hypertensions, et
entraîne céphalées, migraines, vertiges,
i n s o m n i e s .

L'homme, unité psychosomatique, est en
r e l a t i o n a v e c s o n e n v i r o n n e m e n t p a r l e
cerveau et le système nerveux, mais tout
autant par sa musculature. On croyait au
trefois que l'action musculaire succédait
à la pensée et que l'émotion naissait d'a
b o r d a u n i v e a u d u c e r v e a u a v a n t d e s e
propager dans les muscles, mais on tran
che beaucoup moins net aujourd'hui entre
les psychisme et le corps. WALLON est un
des premier a avoir défendu cette unité
de l'être dans les rapports avec son milieu.

Le t onus muscu la i r e

Du point de vue physiologique, le tonus
musculaire est l'état de tension active dans
lequel les muscles se trouvent en perma
nence. Le tonus n'est pas une véritable
contraction, mais il provient d'un tétanos à
basse fréquence, c'est-à-dire de la fusion
des contractions successives commandées
par les nerfs moteurs. Cette somme de
contractions se traduit par une légère
tension qui affecte en permanence tout
muscie au repos et il peut y avoir aug
mentat ion ou d iminut ion de cet te tens ion.

Le premier centre régulateur du tonus
musculaire est la moelle épinière,. siège
du réflexe myotatique. Une deuxième régu
lation, sous-corticale, la voie «gamma»
peut par son activité moduler les effets
du réflexe myotatique. La substance réticu
lée, carrefour des afférences sensitives et
sensor ie l les , forme un système régu la teur
l ié à la réactivité émotionnelle. En effet i l
y a une influence réciproque entre état
tonique et état psychique. Et enfin le tonus
peut également être influencé volontaire
m e n t à t r a v e r s d e s v o i e s i s s u e s d u c o r t e x .

Le corps est notre premier moyen de re
lation avec l'espace environnant et avec
a u t r u i . L e t o n u s m u s c u l a i r e e x p r i m e p a r
postures et gestes les fluctuations émo
t ionne l les de tou tes nos re la t i ons a f fec t i -
t i ves . La f onc t i on t on i co -pos tu ra l e es t l a
fonc t i on de commun ica t i on essen t ie l l e au
départ do chaque vie.

Plusieurs auteurs, parmi lesquels AJU-
RIAGUERRA et SPITZ, ont montré que les
jeunes enfants qui présentaient une consti
tution hypsrtonique étaient enclins à divers
troubles alimentaires: l'enfant hypertonique
marche plus tard, sa préhension ainsi que
sa motoricité fine sont en retard sur celles
de l'enfant hypotonique. Ces observations
soulignent l'importance du tonus dans l'or
ganisation de la personnalité et par consé
quent l'importance des variations toniques
d u e s a u x r é a c t i o n s é m o t i o n e l l e s p r o v o
quées par l'entourage.

Chez le nouveau-né l'hypertonie des
membres contraste avec l'hypotonie axiale
et toute situation de déplaisir se traduit
par des réactions globales d'hypertonie.
Après le troisième mois II y a peu à peu
apparition de la tonicité axiale et diminu
tion de l'hypertonie des membres. La posi
tion assise deviendra possible, puis plus
tard la station debout et la marche. Dès le
début de la vie existe donc une étroite liai
s o n e n t r e m a t u r a t i o n n e r v e u s e , é q u i l i b r e
tonique, et. affectivité, et on comprend que
la re laxat ion so i t une méthode pr iv i lég iée
de rééquilibration de la fonction tonique
c h e z l ' a d u l t e .

Les méthodes de Relaxat ion

La première méthode et une des plus
anciennes, visant la détente, est très cer
tainement le yoga. Partant de la respira
tion, cette technique qui vient de l'Orient,
conduit à travers des prises de postures,
à une maîtrise du corps et de l'esprit dans
l a d é t e n t e . C ' e s t u n e a u t o r é g u l a t l o n d u
corps et de toutes ses fonctions qui mène
à une «paix intérieure». La pratique varie
suivant les écoles, et les Orientaux dis
tinguent plusieurs «voies» dans le yoga.
Toutes ces voies ont sensib lement le mê
me objectif, celui de faire de l'homme un
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ê t r e é q u i l i b r é a y a n t u n e c o m p r é h e n s i o n
supér ieure des choses e t ayant va incu sa
p r o p r e n a t u r e a i n s i q u e l a p e u r d e l a
mor t . Ce la à t ravers un cont rô le corpore l

qui englobe la maîtrise de la détente.

C e r t a i n s a u t e u r s e t « m a î t r e s » o r i e n t a u x
ne sont pas du tout en faveur de la pra
t i q u e d u y o g a p a r l e s o c c i d e n t a u x , p e n
sant que nos corps et nos esprits ne sont
pas préparés pour bénéficier d'une tech
nique qui est t rès profondément enracinée
dans leur culture, bien différente de la nô
t r e i l e s t v r a i .

Une autre méthode de relaxation, qui est
une gymnastique de détente, nous vient
également de l'Orient, c'est la gymnastique
c h i n o i s e « Ta i - C h i - C h u a n » . C e t t e g y m n a s
tique fait partie des arts martiaux, mais
c o n t r a i r e m e n t a u y o g a n e c o m p o r t e n i
pos tu res n i con to rs ions . C 'es t un encha i -
n e m e n t d e m o u v e m e n t s d a n s l a d é t e n t e d e
l ' a c t i o n . L e s m o u v e m e n t s s o n t c i r c u l a i r e s
et visent par la lenteur, la douceur du
geste , un dénouement p rogress i f des ten
s i o n s i n t é r i e u r e s . U n p e u d é r o u t a n t e a u
départ, par le côté inhabituel de ses mou
v e m e n t s , c e t t e g y m n a s t i q u e d e v i e n t t r è s
rapidement un exercice fort agréable qui
au contraire de beaucoup d'autres métho
des s'adresse de l 'adolescent jusqu'au
vieillard, elle ne demande en effet pas de
f o r c e s p é c i a l e n i a u c u n e u t i l i s a t i o n d ' i n
s t r u m e n t s .

D a n s n o s p a y s , l a r e l a x a t i o n l a m i e u x
c o n n u e , e s t i n c o n t e s t a b l e m e n t c e l l e d e
SCHULTZ. Ut i l i sant l ' idée de la pesanteur
venant de la décont rac t ion muscu la i re , e t
d e l a c h a l e u r d u e à l a v a s o d i l a t a t i o n d e s
vaisseaux périphériques, il mit au point sa
m é t h o d e d ' a u t o s u g g e s t i o n a p p e l é e « t r a i
ning autogène». Le cycle inférieur de la
méthode se compose de six exercices pour
lesquels la décontraction concentrative ap
para î t success ivement dans les doma ines
suivants : les muscles, le système vascu-
laire, le coeur, la respiration, les organes
abdominaux, la téte. Le cycle supérieur,
qui est seulement abordé plus tard s i be
soin en est, est une technique de psycho
thérap ie pro fonde.

A cette méthode d'auto-hypnose s'op
p o s e u n e d e u x i è m e g r a n d e m é t h o d e : l a
R e l a x a t i o n P r o g r e s s i v e d e E d m u n d J A -
COBSON, mé thode qu i se veu t exc lus i ve
men t neu rophys io l og ique .

Q U I E S T E D M U N D J A C O B S O N ?

Pro fesseur de phys io log ie à l 'Un ivers i té
do Ch icago, Edmond JACOBSON, y d i r ige
un laboratoi re de physio logie c l in ique. Des
décept ions de la par t de ses ense ignants
de psycho log ie , l e poussèren t , a lo rs qu ' i l
était étudiant, à s'orienter vers la physio
l o g i e e t à a b o r d e r l a t e n s i o n m u s c u l a i r e
exc lus i vemen t su r un p l an neu rophys io l o
gique. Son point de départ furent les tra
vaux du psychologue français FOUILLE
s u r l e s u r s a u t i n v o l o n t a i r e c h e z l ' h o m m e .
Il constata que l'homme, à la suite d'une
émotion sursautait d'autant plus facilement
qu ' i l é ta i t tendu.

A l ' a i d e d ' e n r e g i s t r e m e n t s é l e c t r o m y o -
g r a p h i q u e s , J A C O B S O N d é m o n t r a q u e l a
n e r v o s i t é , l ' é m o t i o n , l a r é f l e x i o n , l ' i m a
g i n a t i o n e t t o u t a u t r e p r o c e s s u s m e n t a l
s ' a c c o m p a g n e n t d ' u n e e x p r e s s i o n n e u r o
m u s c u l a i r e , q u i s e g r e f f e s u r l e t o n u s
normal de repos. La re laxat ion neuromus
culaire complète et l 'absence de toute
c o n t r a c t i o n m u s c u l a i r e d e s z o n e s o c u l a i r e
e t p h o n a t o i r e , e n t r a î n e n t d o n c u n c a l m e
p s y c h i q u e a b s o l u . E n l ' a b s e n c e d e t o u t e
contraction, si minime soit elle, le sujet
a s s u r e r a n ' a v o i r r i e n i m a g i n é , n ' a v o i r n i
p e n s é n i r é f l é c h i , n i a v o i r é t é é m u e n
aucune façon.

L'object i f de cet te re laxat ion progressive
e s t u n e d i m i n u t i o n d u f o n c t i o n n e m e n t e x
cessif du tonus, par relaxation de la par
t ie périphérique entraînant la mise au
repos du cortex.

En 1943, JCOBSON, fut amené à appl i
q u e r, p e n d a n t l a g u e r r e , s a m é t h o d e d e
r e l a x a t i o n à l ' é c o l e a é r o n a v a l e a m é r i c a i
ne. Des états d 'angoisse accompagnés de
f a t i g u e , d e n e r v o s i t é e t d ' i n s o m n i e s ,
avaient été largement constatés auprès
des cadets de l'école. Certains présen
taient des sensat ions d 'étouffements, d 'au
tres des insomnies graves, une agitation
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permanente et une grande fatigue. Plus
de quinze mille cadets de l'école furent
ent ra înés à la re laxat ion progress ive pen
dant une période de huit mois et on con
sta ta une t rès fo r te d iminut ion de la ten
sion nerveuse, de la fatigue et des divers
t roub ies ment ionnés . Les acc iden ts fu ren t
bien moins nombreux par la suite et l'effi
cience des sujets se trouva améliorée.
Pour JACOBSON l 'expérience confirma
l ' intérêt part icul ier que peut revêtir la
relaxation neuromusculaire pour tout dés
ordre émot ionnel . Ses recherches c l in iques
et expérimentales s'étendent maintenant
sur plus de quarante ans et elles lui
ont permis d'aboutir à une théorie du com
portement émotif qui est à la base de sa
m é t h o d e d e r e l a x a t i o n .

Pour JACOBSON toute réflexion et toute
perception mettent toujours en jeu une
réponse neuromusculaire. Le sujet qui tra
verse une rue et qui voit une voiture se
diriger vers lui, tend les muscles de ses
jambes et de son torse pour préparer sa
fuite. Cette réponse que JACOBSON quali
fie «d'adaptation-survie», englobe non seu
lement une perception sensorielle, mais
une réponse globale du système nerveux,
endoc r i n i en e t muscu la i r e .

A tout moment il y a réaction aux chan
gements continuels qui se produisent à
l'intérieur ou à l'extérieur de nous, et l'ef
fort neuromusculaire qui entre en jeu à
chaque moment de la perception, est dé
mesuré par exemple dans l'angoisse. La
relaxation de la neuromusculature squelet-
tique permet de contrôler les émotions.
Chaque émotion se caractérise en effet
par des traductions physiologiques pro
pres et chaque activité mentale est un
acte musculaire, bien que souvent minime.
En rédu isan t donc l ' exc i t ab i l i t é co r t i ca le ,
sympathique et hypotalamique, la relaxa
tion neuromusculaire progressive permet
de diminuer les états émotionnels.

Or en médecine générale un grand pour
centage des symptômes est du aux états
tensionnels. La relaxation vise ni à rassu
rer ni à apporter un souiagemnt passager,
mais à rendre indépendant .

Les principes de base de la méthode

Dans une première étape, appelée «rela
xation générale», le sujet est invité au
calme, à fermer les yeux, à ne rien faire,
à ne rien penser. Suivent trois consignes
de contract ion d'un groupe musculaire
limité. On prend conscience de cette ten
sion qu'on relâche ensuite en observant la
disparition des contractions. Les consignes
sont espacées de façon qu'une séance
prend plus ou moins une demie-heure au
départ pour al ler en augmentant vers trois-
quarts d'heure par la suite de l'entraîne
ment. Le sujet est invité à s'entraîner
quo t i d i ennemen t .

L e s o u c i d e l ' a u t e u r e s t d ' a m e n e r l e
sujet à percevoir des tensions de plus en
plus fines et discrètes, pour être capable
dans la vie courante de les éliminer alors
qu'elles commencent seulement à se for
m e r .

La méthode se pratique assis du allongé,
en tenue de ville, sans ôter ni chaussures
ni cravate, afin de s'habituer à intégrer la
relaxation dans la vie de tous les jours et
non pas l'associer à des conditions privi
légiées.

Cette méthode s'adresse à tout le mon
de, du jeune enfant au vieillard, et présente
l'avantage d'être facilement appliquable
sans aide. Le sujet est donc invité à s'en
traîner chez lui dès la première séance.
Cet entraînement peut paraître fastidieux
au départ, mais très vite devient agréable
et bon nombre de personnes, une fois cet
te méthode adoptée, la pratiquent pour le
restant de leur vieu, à leur plus drand bé
n é f i c e . C e t t e r e l a x a t i o n n e d i m i n u e p a s
les besoins de sommeil, les séances élimi
nent cependant la fatigue, mais les exer
cices sont plus bénéfiques quand on les
pratique sans être trop fatigué.

Au début le rôle du thérapeute est très
important et actif. Il contrôle la progres
sion, puis le sujet peu à peu se prend en
charge lui même à part entière. JACOB
SON exclut tout aspect suggestif de sa
méthode, i l en di t notamment :
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« I l es t impo r t an t que t ou t aspec t sug
gestif ou d'autosuggestion, aussi bien que
tou te fo rme d 'hypnose so ien t exc lus . D 'a
près mon expérience le patient devient ra
pidement dépendant lorsque le thérapeute
emploie des procédures de suggestion.
Au contraire le patient entraîné à observer
ses propres schémes de tens ion e t à les
relâcher, parce que c'est lui qui accomplit
l'action, devient beaucoup plus indépen
dant, non seulement de ses tensions mais
aussi du thérapeute».

C e r t a i n e s a u t r e s m é t h o d e s d é r i v e n t d e s

concept ions de JAGOBSON, surtout la mé
thode de JARREAU et KLOTZ, qui consiste
à rechercher les tensions musculaires qui
résistent au relâchemnt global, et le travail
s e f o c a l i s e a v a n t t o u t s u r l a r é s o l u t i o n d e
ces «paratonies cruciales». L' idée s'oppose
à celle de JAGOBSON qui lui tâche d'abor
der le corps g loba lement . JAGOBSON est
d ' a v i s q u e s i l e s p o i n t s c r u c i a u x s o n t
l'objet d'exercices spéciaux, il peut en ré
sulter des tensions encore plus grandes,
alors que si le corps se relâche globale
ment, les tensions coriaces, à la longue,
se relâchent également.

Une autre méthode ayant des points
communs avec cel le de JAGOBSON est la
méthode de re laxat ion de Gerda ALEXAN
DER, cette méthode qui s'appelle «eutonie»
fait intervenir des prises de positions qui
par leur inconfort font naître toutes sortes
de tens ions annexes. Le but es t donc de
r e l â c h e r t o u t e s c e s t e n s i o n s i n u t i l e s e t
d 'ar r iver dans la v ie courante à un maxi
mum d'eff icaci té avec un minimum de ten
sion. Gette idée est contenue dans la mé
t h o d e d o J A G O B S O N .

N'oublions pas les critiques

To u s l e s a u t e u r s q u i s u i v e n t l a l i g n é e
d e S G H U LT Z , r e p r o c h e n t à J A G O B S O N
de nég l i ge r l ' aspec t psycho thé rap ique de
sa méthode, e t de n ier tout le côté re la
tionnel. On peut y répondre que la métho
de est certes à effet mais non pas à but
psychothérapique. Un deuxième reproche
souven t ad ressé à JAGOBSON es t l a r i
gueur de sa méthode, que les adversaires

qua l i f i en t à l a l im i te d 'obsess ionne l l e . Or
c e r e p r o c h e p e u t s ' a d r e s s e r à t o u t e m é
t h o d e b i e n s t r u c t u r é e e t c o d i f i é e . L e t r a i
ning autogène est tout autant pris dans
des régies strictes et précises, et tant
mieux, car il nous semble que non seule
m e n t d a n s l o d o m a i n e d e l a r e l a x a t i o n ,
mais partout ailleurs, la précision facilite
l'apprentissage, et les régies bien struc
turées évitent le flou et l'improvisation.

L a p r a t i q u e n o u s p e r m e t d ' a j o u t e r q u e
c h a q u e m é t h o d e d e r e l a x a t i o n p o s e l e
problème de l ' indicat ion. Les cas qui sem
blent le mieux profiter de la relaxation pro
gressive sont ceux qu'on pourrait quali
fier «les cas les plus monosymptomati-
ques». Donc tous les sujets à somatisation
précise, présentant des crampes, des ten
sions localisées, des céphaiées, des insom
nies , des t roub les d iges t i f s , des t remb le
ments , des ra ideurs , des béga iements to
niques, une hyperémotivi té et tous ies ma
laises du surmenage. Toux ceux-ià peu
vent profiter de ia relaxation progressive
alors que toutes les structures profondé
m e n t n é v r o t i q u e s a v e c s o m a t i s a t i o n d i f
fuse, en bénéf ic ient b ien moins. Pour ces
derniers cas la relaxation progressive n'est
c e p e n d a n t p a s i n u t i l e s i e l l e e s t m e n é e
parallèlement à une psychothérapie ou une
psychoanalyse faite par I© médecin.

Du fai t que cette Relaxat ion Progressive
est ancrée pro fondément dans le domaine
d e l a n e u r o p h y s i o l o g i e e l l e s e m b l e b i e n
spéc i f i que pou r l e Psycho rééduca teu r.
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E. Jacobson : Biologie des Emotions. Paris E.S.F
E. Jacobson : Progressive Relaxation. Chicago,

The Un. of Chicago Press.
E. Jacobson ; You must relax. New York, Witlle-

sey House.
R . D u r a n d d e B o u s i n g e n : L a r e l a x a t i o n . P a r i s

P. U . F .

J.G. Lemaire : La relaxation. Paris Payot.
S. Monneret : Savoir se relaxer. Paris Retz.
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M o n t a g D i e n s t a g M i t t w o c h

D o n n e r s t a g
i m D u r c h s c h n i t t
bereits abgeheilt*
•clio mittlefc ADlciiaaue' oetragl 3,6TaQe
(nach TH. Nasomann und
O. 6faua*Falco, Thef. d. Gegenw 109^ 222 [1970]).

simplex Vimnguenf
Das schnell wirkendeVirustatikum mit
der extrem niedrigen Allergisierung in
der nicht reizenden Grundlage.
Rechtzeitig angewendet, entfaltet es seine Wirk-
samkeit schon vor der intraepidermalen Blaschen-
bildung. Greift in den Stoffwecbsei der infizierten
Zeile ein; keine Rhagadenbildung, kein Spannungs-
g e fi i h l .

ipOiKaUsnSCL Herpes simplex-inleklionen der Haul und des Llber-
flangsepithels (Herpes laPialis. Herpes genitalis]. Desonders im
FruPstadium. Hezidiv-PropHylaxe wahrcnO der Tnerapie mil •
H e r p e s - A n i i g e n
KoiMraindikallonenj Joduberemplindlicrikeil. Thyreoloxikose.
Schwongerschall Wegen desOk-lSO-Anteils ist eine Anwendung
von Virunguent im Augenbcreich ebenlails konlramdiziert

Zusammensetzunp: 5-Jod-2'-deso*yuridin 0,2 g, Oimelhylsul-
roxyd 1.8 g. Sorbiianmonolaural, Polyalhylen-Paratlin-Grundlage
ad 100.0 g.
Afiwçnâung und^Do^ierung: Anfangs alia 2 bis 3 Stunden. spaler
minàesterïs 3mai ligfich aul die befallenen Haulpariien auftra-
Qon Aucn nach der Abheilung sollle Virunguent nach emige Zeit
einmal tagiicti angewandt werden, urn Rezidiven vorzubeugen
H a n d e l s l o r m e n u n d P r e i s e m M w s t ,
O P Tube mit tTs g DM 10.01. O P Tube mit 15.0 g DM 16.97
Ans ta l l spackung m i t 70 .0 g

aHermal-Chemie Kurt Herrmann2 0 5 7 R e i n b c k b H a m b u r g

Ver t retung fur Luxemburg ;

Comptoir Pharmaceutique Luxembourgeois S. A.



L'alcoolisme au Grand-Duché de Luxembourg

Données statist iques et organisation d'un service
de traitement spécial isé

p . N E U B E R G * I ) L ' a l c o o l i s m e a u G r a n d - D u c h é

Les résultats d'une étude publiée récemment par un
institut statistique néerlandais {') ont bouleversé l'opi
nion publique. En effet dans cette étude nous voyons
que le Luxembourg se situe aux premiers rangs pour
la consommation moyenne d'alcool par habitant, (pour
la consommation des boissons alcooliques fortes notre
pays se si tue en 2c l ieu, pour la consommation du vin
en 7c place et pour la consommation de la bière en 6c
place). Evidemment il y a lieu de critiquer ces résultats
en se basant sur des arguments géographiques et éco
nomiques prétendant que le prix relativement bas de
l'alcool au Grand-Duché incite les habitants des pays
vois ins à s 'approv is ionner en boissons a lcool isées lors
qu' i ls sont de passage au Luxembourg.

U n e a u t r e é t u d e p u b l i é e p a r D E L I N T e t S C H M D T
dans le British Journal of Addiction (1971) (^) donne une
e s t i m a t i o n d u n o m b r e d e c o n s o m m a t e u r s a u - d e s s u s d e
15 ans dépassan t une quan t i t é j ou rna l i è re de 150 m l
d 'a lcoo l pur. Dans cet te é tude le Luxembourg se s i tue
en 8° p lace avec un nombre de 2988 consommateurs
excessifs pour 100.000 adultes.

En dernier lieu nous voulons donner une statistique
montrant le nombre des malades ayant su iv i un t ra i te
ment de dés in tox ica t ion à l 'Hôp i ta l neuro-psych ia t r ique
de 1961-1976 ('). En comparant cette statistique (gra
ph ique I ) avec ce l l e de l a consommat ion annue l l e de
b o i s s o n s a l c o o l i s é e s p a r t ê t e d ' h a b i t a n t d u G r a n d -

* p s y c h o l o g u e d i p i . D u c h é d e L u x e m b o u r g ( g r a p h i q u e I I ) , n o u s v o y o n s q u e
courbes ont une augmentat ion para l lè le , c 'est -

D i r e c t e u r : D r J . H E I N à - d i r e l e n o m b r e d ' a l c o o l i q u e t r a i t é s à l ' H ô p i t a l n e u r o -
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psychiatrique progresse de la même ma
nière que la consommation alcool ique
moyenne de la population. Ces constata
t i o n s c o n f i r m e n t l e s r é s u l t a t s d e r e c h e r
ches récentes montrant qu' i l existe un rap
port entre la consommation nationaie et le
t a u x n a t i o n a l d ' a l c o o l i s m e .

Tou tes ces données susc i t en t no t re i n
térêt pour l'alcoolisme, sa prévention et
s o n t r a i t e m e n t .

A v a n t d e n o u s é t e n d r e s u r u n n o u v e a u

programme thérapeutique que nous vou
i o n s i n t r o d u i r e à l ' A n n e x e P s y c h i a t r i q u e
d'Useldange, je voudrais revenir à une des
nombreuses déf in i t ions de l 'a lcool isme, sur
laquelle se basent nos propres procédés
t h é r a p e u t i q u e s .

Il) Définition de l'alcoolisme

Le docteur BOUDREAU nous a fourni
lors d'un congrès de la L.C.I.S. à Venio
en Hollande (1967)") une synthèse inté
ressante concernant l'alcooiisme-maladie,
sa nature et son tra i tement.

a) «L'alcoolique est un malade, c'est-à-
dire que c'est un individu qui n'a pas
pu adapter son organisme, sa person
nalité et son comportement à ce pro
duit «addictif» que l'on nomme I alcool
é thy l i que .

b) Il y a plusieurs sortes d'alcooliques; les
uns n'ont qu'une dépendance psycho
logique en face de l'alcool; les autres
souffrent d'une véritable dépendance
phys ique .

c) Cette maladie, en général, est caracté
risée par la perte de contrôle en face
d e l ' a l c o o l .

d) Dans la grande majorité des cas, cette
perte de contrôle est définitive. L'ab
stinence demeure possible, la modé
rat ion est une utopie.

e) Le traitement est possible. Il deviendra
proportionnellement efficace à la moti
vation qui aura précédé la cure.

f) La thérapeutique sera complexe et
devra faire appel non plus exclusive
ment à un entretien entre gens de bon
ne volonté, mais surtout à une équipe
de spécialistes caractérisés par la com
pétence, le dévouement, l'objectivité.

g) Un traitement de longue haleine s'im
pose. D'où nécessité d'inclure dans la
thérapeutique des mesures de post
cure, telles que ; collaboration avec les
m o u v e m e n t s d ' a b s t i n e n c e , c e n t r e s d e
transition, fermes spécialisées; ou, si
l 'é ta t du malade l ' impose, centres d ' in
t e r n e m e n t .

h) Les rechutes pour l'alcoolique font
souvent partie de la thérapie de post
cure. Il faut les accepter non plus com
me une confirmation de l'incurabliité de
l ' a l c o o l i s m e m a i s s o u v e n t c o m m e u n e
étape nécessaire à cet effort de réa
dap ta t i on .

i) Toutes ces mesures thérapeutiques
n'auront d'effets permanents qu'avec
l'aide d'une société qui transforme ses
conceptions sur l'alcoolisme. A l'am
biance de doute sur les possibilités de
traitement et de rejet systématique de
l'alcoolique, devra succéder une atmo
sphère d'espérance, de compréhension
et de soutien thérapeutique ('^)...

Cette définition du docteur BOUDREAU
nous permet de faire la distinction entre le
malade alcoolique et le buveur excessif.
Les caractéristiques essentielles permet
tant la distinction entre ces deux grandes
catégories sont celle de la perte de con
trôle de la consommation alcoolique et
celle de la perte de la liberté de s'abstenir
de l'alcool. En effet l'alcoolique contraire
ment au buveur excessif est entré dans un
cercle vic ieux auquel i l ne peut plus
échapper en faisant appel au raisonne
ment logique, c'est-à-dire «sous l'impul
sion d'un facteur de déclenchement ou
d'un stimulus qui peut fort bien échapper
au domaine de sa conscience lucide i l se
mettra à boire et i l n'y a pas chez lui de
choix cohérent pour ce qui est de com
mencer ou de s'arrêter de boire» '^). Gé
néralement il souffre de sa maladie qui à
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l 'heure actuel le ne peut être stabi l isée que
p a r u n e a b s t i n e n c e a l c o o l i q u e c o m p l è t e
("). L'ingestion de la moindre quantité d'al
c o o l m e t d e n o u v e a u e n m a r c h e t o u t e s a
m a l a d i e e t l e s p r o c é d é s t h é r a p e u t i q u e s
a c t u e l s o n t p r a t i q u e m n t t o u s c o m m e b u t
l ' a b s t i n e n c e a l c o o l i q u e c o m p l è t e . R é c e m
m e n t d e s m é t h o d e s b e h a v i o r i s t e s v o u l a n t
about i r à un «cont ro l led dr ink ing» ont é té
élaborées, pourtant les premières expé
r iences fa i tes en A l l emagne e t en Amér i
que ont donné des résu l ta ts peu encoura
geants. Ainsi SOBELL, Nashville (®), qui
é t a i t u n d e s p r e m i e r s a u t e u r s e s s a y a n t
cet te méthode sur un groupe de pat ien ts ,
a l u i -même abandonné ce p rocédé t hé ra
peutique pour revenir au princio- de l'ab
s t i n e n c e a l c o o l i q u o c o m p l è t e . D e m ê m e ,
EWING, universi té de North Carol ine, s 'est
prononcé en 1975 dans une conférence à
S e a t t l e , W a s h i n g t o n , c o n t r e l e p r o c é d é
thérapeutique visant une consommation al
coolique contrôlée (V,"). Pour notre re
cherche pe rsonne l le nous avons pa r con
s é q u e n t r e t e n u l e p r i n c i p e t h é r a p e u t i q u e
d e l ' a b s t i n e n c e a l c o o l i q u e c o m p l è t e e t
nous sommes conscients que le t ra i tement
de la maladie alcoolique devient de plus
en plus la tâche d'une équipe multidisci-
plinaire dans laquelle plusieurs spécia
l i s t es de d i ve rses d i sc i p l i nes abo rden t l e
syndrome a lcoo l ique. En dehors d 'un t ra i
t e m e n t m é d i c a m e n t e u x , n o u s i n v i t o n s l e s
malades suivant un traitement à l'Hôpital
neuropsychiatrique à participer à des grou
pes thérapeut iques. Ces groupes cherchent
à favor iser les échanges personnels sur la
base d'une interaction libre. «Le groupe
leu r o f f r e une communau té dans l aque l l e
i ls se sentent émotionnellement à l 'abri. I ls
éprouvent, sur le plan social, un sentiment
de sécur i té qu i leur a souvent fa i t défaut
d a n s l e u r e n f a n c e » L e s d i s c u s s i o n s e n
tre les différents malades procurent un sou
lagement momentané de leurs tens ions e t
d e l e u r s é m o t i o n s a u m o m e n t d e l ' a d m i s
s i on e t e l l e s abou t i s sen t à une p r i se de
consc ience des vér i tab les p rob lèmes d 'un
a l c o o l i q u e . E n p l u s c e s g r o u p e s p r o c u
r e n t a u x a l c o o l i q u e s u n c e r t a i n s o u t i e n ,
c a r i l s s o n t p o r t e u r s d ' u n e i n f o r m a t i o n
prat ique basée essent ie l lement sur le

«pourquoi» et le «comment». Pourquoi bu
vons nous, comment rester abst inent , com
m e n t é v i t e r l e s d a n g e r s d ' u n e r e c h u t e
é v e n t u e l l e e t c . . . D a n s c e s e n s l a c o l l a
boration d'anciens patients, assistant régu
lièrement aux groupes thérapeutiques est
d 'un in té rê t par t i cu l ie r. F ina lement l ' a l coo
l ique apprend à se s i tue r comme ind iv idu
r e s p o n s a b l e d u b o n f o n c t i o n n e m e n t d u
groupe et i l est amené à prendre des res
ponsabilités, si souvent négligées au cours
do son h is to i re a lcoo l ique.

D a n s l a s t a b i l i s a t i o n d u m a l a d e a l c o o
lique, la famille du patient joue un rôle
primordial: pour cette raison nous cher
chons à informer l'épouse du patient sur
la maladie alcoolique et nous insistons
sur sa col laboration pour garantir une
évolution positive du malade.

II!) Résultats du follow-up de 100 alcooli
ques traités en 1972 à l'Hôpital neuro-psy
chiatrique (1972-1977)

Nous avons suivi un groupe de 100 alcoo
liques admis à l'Hôpital neuro-psychiatrique
pendant l'année 1972 ayant suivi le traite
ment que nous venons de décr i re et nous
avons contacté périodiquement les pa
tients et leur famille après leur élargisse
ment. En 1977 c'est-à-dire après cinq an
nées nous avons constaté les résultats sui
v a n t s :

1) abstinence complète: 16%
2 ) a b s t i n e n c e + r e c h u t e o c c a s i o n n e l l e

( f r é q u e n c e 3 - 4 r e c h u t e s a u m a x i m u m
a v e c u n e d u r é e n e d é p a s s a n t p a s 3
jours) : 12 %

3) consommateurs modérés : 20%
4) rechutes : 52 %

N o u s p o u v o n s c o n c l u r e q u e p r a t i q u e
ment la moitié c'est-à-dire 48% des pa
t ients ayant su iv i un t ra i tement hosp i ta l ie r
conna i ssen t une évo lu t i on pos i t i ve t and i s
que 52% des patients ont rechuté peu de
temps après leur é la rg issement .

En vue d'améliorer les résultats thérapeu
tiques nous avons appliqué à ce groupe de
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100 alcooliques une série de tests psy
chologiques au moment où ils suivaient le
t ra i tement hospi ta l ier. Ces tests cher
chaient à nous faire une idée de l'intelli
gence des malades ainsi que de leur per
sonnalité. Les tests utilisés étaient le K.V.T.
(Konzentrationsverlauftest), le Rorschach,
le F.P.I. (Freiburgerpersôniichkeitsinventar),
le M.M.P.I., le Rosenzweig. L'hypothèse de
départ était la suivante : Est-ce que les
alcooliques présentant une évolution néga
tive se distinguent des alcooliques à bon
ne évolution par des traits de personnalité
spécifiques qui pourraient être considérés
comme des facteurs de personnalité au
pronostic défavorable. Pour vérifier cette
hypothèse nous avons comparé les résul
tats des alcooliques à bonne évolution aux
résultats des alcooliques rechutants. Nous
ne voulons pas donner en détail tous les
facteurs analysés ni les élaborations statis
tiques effectuées pour les tests K.V.T.;
F.P.I.; Rorschach. Ces études statistiques
ont été faites d'une part par une psycho
logue stagiaire qui a fait un mémoire en
psychologie à la Faculté Louis Pasteur
ayant pour sujet ; «Essai de pronostic de
l'évolution des alcooliques à partir des ré
ponses au test de Rorschach» (") et par
moi-même pour les tests suivants : K.V.T.
et F.P.I. Dans une autre étude nous cher
chons à élaborer à partir de toutes les
échelles une table de prédiction pour la
bonne évolution d'un malade alcoolique.

Nous nous bornerons ici aux résultats
obtenus dans le M.M.P.I. nous permettant
de relever plusieurs facteurs de personna
lité influençant la rechute alcoolique.

IV) Conclusions de cette expérience

A partir de ce test nous pouvons relever
les facteurs suivants favorisant la rechute
a l coo l i que .

a) l'hypersensibilité : l'alcoolique rechu
tant est très vulnérable; i l ne supporte
pas les critiques d'autrui, il est irritable,
méfiant envers son entourage et a peur
du qu'en dira-t-on.

b) la schizoïdie : l'alcoolique rechutant vit
plus replié sur lui-même; il n'aime pas
communiquer ses sentiments et i l a des
diff icul tés d'être accepté par les autres.

c) l'anxiété et l'hypertension nerveuse :
l ' a l c o o l i q u e r e c h u t a n t e s t p e u s û r d e
lui-même, il a tendance à développer
d e s s e n t i m e n t s d ' i n f é r i o r i t é , i l e s t i n
déc is , a l ' impress ion qu 'on ne le com
prend pas, il a des difficultés pour sup
porter des frustrations, se sent con
s tamment menacé ; i l év i te l ' ac t i v i té e t
l ' in i t iat ive personnel les et se laisse en
t ra îner par les aut res .

d) le manque de maturité émotionnelle :
l 'a lcoo l ique rechutant es t p lus égocen-
trique, son humeur est versatile et il
c o n t r ô l e m a l s e s a f f e c t s .

e) le manque de la responsabilité sociale:
l'alcoolique rechutant néglige ses res
ponsabilités sociales, il est peu entre
prenant et indifférent à ses difficultés
s o c i a l e s .

N.B. Ces résultats établis à partir d'un test
psychologique correspondent étroite
ment aux conclusions cliniques d'une
recherche faite à Bad-Tônisstein ('^).

V) Conséquences thérapeutiques

Une thérapie visant à modifier ces traits
trouvés dans les tests psychologiques doit
être forcément très complexe car elle doit
englober un certain nombre de conditions
permettant une maturation psychologique
de l'alcoolique. A la recherche des moda
lités d'une telle thérapie nous avons visité
différents centres spécialisés dans le trai
tement des alcooliques en Allemagne qui
fonctionnent d'après le principe de la «Mi-
l ieutherapie» Dans ces centres le
patient vit dans une communauté théra
peutique et il doit prendre part non seule
ment à la gestion de la maison mais aussi
à l'organisation des thérapies et des tra
vaux journaliers. De cette façon il est pré
paré à une vie active et il est réhabitué à
assumer des responsabilités ce qui après
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normalisiert erhôhte Lipide -
Triglyzeride wie Cholesterin

Optimale Wirkstoffe

Optimale Wirkstoffmengen

Optimale Wirkung
Z u w m i n o n s a t 2 u n g
1 Kapsel entnall Oolibral 500 mg. Inosilolnicotinal
400 mg
I n d i k a t l o n c n
Zur Senkung OfOoli ter Blut let lwene
D o t l a f u n g
3nisl laglich I Kapsct In besonderen Fallen kann die
Oosis aul 4mal laglich I Kapseï gesleigort werden
N e b a n w l i k u n g a n
Normaltp wird el lgemein gui venragen Sel len wcrdcn

In Normalip sind die beiden wichtigsten Prinzipien der Serumlipid-
senkung - der trigiyzeridsenkende Effekt von Clofibrat und die
cholesterinsenkende Wirkung von Inositolnicolinat - miteinander
vereinigt. Dieser Synergismus sichert eine zuverlàssige Wirkung bei
alien klinisch bedeutsamen Hyperllpoproteinâmien. zumal beide
Komponenten in optimaler Wirkstoffreiation voriiegen.

eenn^ugige Beschwerden im Bcreich des Magen-Darm^raktes und Koplschmcrzen beobachtet Zu
Behandiungsbeginn ksrtn es gclogcnfiich zu Haut-
lucken und Hitzegcfuht konvnen
K e n t r a i n d i k o t i o n e n
Miefcntnsulfiz ienz. schwere Lobcrschadcn. dekom-
pensier le Hcrzmsul l izccnz. tnscbcr MyoksrdinfarkI
und akutc Btulungen sowic Schwangcrscheft
Zur Bescbtung
Oie Wirkung von Anltkoagulantien kann vcrsinrki

werden Oe gletchzei t ige Vcrabrcichung von Normal ip
wahrerKJ einer Antikoagulanticntherapte kann deshalb
nur bei konstanter Normaiip-Oosts und Neuemstcl-
lung auf daS Antikoagulans erlolgen
H a n d e l s f o r m e n
O P m i t 3 0 K a p s e i n
OP mit 90 Kapsein
A P m i t 4 5 0 K a p s e i n O 1 9 7 6

HEINRICH MACK NACHF., ctiem.-pharm. Fabrik, 7918 JIIertissen/Bayern
L i t t é r a t u r e e t é c t ^ a n t i i l o n à d e m a n d e r a u
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2 5 0 m g 1 0 m g 2 5 0 m g 2 0 m e g
Flacons de 25 et 100 dragées

I n d i c a t i o n s x s .
Polynévrites d'origine toxique (en particulier : alcoolique ou consécutive à un
traitement par l'isoniazide).
Névrites, algies, zona, syndrome neuroleptique, etc.
Asthénies, myopathies, crampes musculaires, etc.
Carence d'origine alimentaire ou médicamenteuse (antibiotiques).
P o s o l o g i e
1 à 4 dragées par jour, au moment des repas.

Sté Anonyme LABORATOIRES S.M.B.
rue de la Pastorale 26-28
1080 — BRUXELLES

I n d i c a t i o n s
Traitement de tous les états de
fatigue de i'organisme d'origine
physique ou psychique
• A s t h é n i e .
• Adynamie.
• Epuisement nerveux.
• C o n v a l e s c e n c e .
• Suites de grippes.
• Asthénies après traitement par anti

b iot iques.
• S é n e s c e n c e .
Prévention de fatigue intellectuelle et
physique.
P O S O L O G I E
Une ampoule jumelée par jour ou tous les
deux jours, avant le repas du midi, selon la
prescription du médecin.
P R É S E N TAT I O N
Boîte de 6 ampoules jumelées buvables
(5 ml + 5 ml).
Coffret de 14 ampoules jumelées buvables
(5 ml + 5 ml).
F O R M U L E
1" ampoule: Corlico suprarenal, gl, recens 1,33 g -
Testis gl. recens 3 g - Cerebri gl. recens 3 g • Spiritus -
Sacchar. (est. - Aurantii Dulc et Amar, Ess. - Aqua et
Glycer. ad 5 ml.
2* ampoule: Natr. Ascorbin. 1.125 g • Progallln A • Metti.
paraoxybenz. - Prop, paraoxybenz. - Glycerin. - Aqua
d i s t . a d 5 m l .

SOCIETE BELGE DE THERAPEUTIQUE EXPERIMENTALE



L e p r é s e n t t a b l e a u n o u s m o n t r e l e s r é s u l t a t s o b t e n u s d a n s l e s d i f f é r e n t e s é c h e l l e s d e
l'M.M.P.I. La troisième colonne indique si la différence est statistiquement significative
o u n o n .

L ( é c h e l l e m e n s o n g e )
F ( é c h e l l e d e d i s s i m u l a t i o n )
Hd (échel le hypochondrie)
D ( é c h e l l e d é p r e s s i o n )
Hy (éche l le hys tér ie )
Pp (échel le psychopathie)
MF (échel le sexuel le)
Pa (éche l le paranoïa)
Pt (échel le psychasthénie)
Se (échel le schizoïd ie)
M a ( é c h e l l e m a n i e )
S i (éche l le in t rovers ion)
Ego-s t rength
E m o t i o n n e l l e U n r e i f e

E c h e l l e d ' a l c o o l i s m e
P r o b l è m e s f a m i l i a u x

R E ( é c h e l l e r e s p o n s a b i l i t é s o c i a l e )
AT ( é c h e l l e a n x i é t é m a n i f e s t e )

m o y e n n e
du groupe

= b o n n e
é o l u t i o n

48 sujets

m o y e n n e
du groupe II

= r e c h u t e
52 sujets

d i f fé rence s ta t i s t ique

pas de
p a s d e
p a s d e
diff cv-

p a s d e
pas de
pas de
diff c<<

d i f f o c

d i f f o :

d i f f o c

p a s d e
pas de
d i f f t x

p a s d e
pas de
d i f f o .

d i f f o c

d i f f é r e n c e

d i f f é r e n c e

d i f f é r e n c e
= 0 ,01
d i f f é r e n c e

d i f f é r e n c e

d i f f é r e n c e
= 0 , 0 5
= 0 , 0 5
= 0 , 0 2
= 0 , 0 1

d i f f é r e n c e
d i f f é r e n c e
= 0 , 0 1

d i f f é r e n c e

d i f f é r e n c e
= 0 , 0 5

= 0 , 0 5

Nous trouvons donc des différences significatives pour les échelles ('®)
D; Pa; Pt; Se; Ma; Em. Un; RE; AT

son t ra i tement va accé lé re r sa ré in tégra
t ion soc ia le e t pro fess ionne l le . L ' in i t ia t ive
personnelle est cultivée et par les succès
obtenus on pour ra rendre au pa t ien t une
nouvelle confiance en lui-même. En plus
au sein du groupe il se sent accepté par
les autres patients qui ont les mêmes pro
b l è m e s q u e l u i - m ê m e ; l ' h o m o g é n é i t é d u
g r o u p e r é d u i t l e r e j e t q u e l ' a l c o o l i q u e
éprouve dans un milieu psychiatrique hé
térogène. L'acceptation du patient par le
thérapeute et par le groupe renforce la
c o n f i a n c e e n s o i d u m a l a d e e t c o n t r i b u e à
l ' a c c r o i s s e m e n t d e s o n a u t o n o m i e . S e s h a
bitudes toxicomaniaques sont remplacées
par une relation interpersonnelle qu'il peut

c o n t i n u e r p l u s t a r d e n p a r t i c i p a n t a p r è s
s o n t r a i t e m e n t à d e s r é u n i o n s d ' a l c o o l i

ques anonymes. D'après JONES : «Si l 'on
p lace un a l coo l i que en i ns t i t u t i on , i l im
por te que le serv ice où i l se t rouve so i t
organisé en communauté thérapeut ique. Le
s e r v i c e t o u t e n t i e r d o i t ê t r e c o n ç u d e
façon que l'ensemble des membres parti
c i p e n t à s a g e s t i o n . D e n o m b r e u s e s e x
périences ont été faites et la plupart ont
donné de bons résultats» ('*).

Dans tous ces centres la thérapie fami
liale (') joue un rôle important. En effet
l a f a m i l l e d o i t c o l l a b o r e r é t r o i t e m e n t à l a

t hé rap ie de l ' a l coo l i que e t l ' épouse a ins i
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que les enfants do ivent souten i r p ius tard
le pat ient dans sa mot ivat ion de v ivre ab
s t i nen t . On a f a i t l ' e xpé r i ence que l a f a
m i l l e p e u t c o n t r i b u e r à m o d i f i e r p r o g r e s
sivement le comportement et les habi tudes
d'un alcooi ique en établ issant de nouvel ies
interactions pius gratifiantes pour le ma
l a d e . A i n s i f a u t - i l d é c e l e r e t r é s o u d r e d e
manière appropriée les conflits conscients
et inconscients qui sont souvent à la base
de frustrat ions et de mécontentements pour
t o u s l e s m e m b r e s d e l a f a m i l l e . P o u r a r r i
v e r à u n e t e l l e a t t i t u d e t h é r a p e u t i q u e , i l
faut que la famil le soit informée de la ma
ladie alcoolique, il faut modifier le com
p o r t e m e n t d e s p a r t e n a i r e s c o n j u g a u x e t
a r r i v e r à u n e m e i l l e u r e c o m m u n i c a t i o n . L e s

p r inc ipes d 'une «Mi l i eu therap ie» combinée
à u n e t e l l e t h é r a p i e f a m i l i a l e i n f l u e n c e n t
d e f a ç o n f a v o r a b l e l e s t r a i t s d i s t i n g u a n t
l e s m a l a d e s r e c h u t a n t s d e s m a l a d e s à
b o n n e é v o l u t i o n e t c ' e s t d a n s c e t t e c o n

cep t i on que nous avons é tab l i no t re p ro
g r a m m e t h é r a p e u t i q u e d u c e n t r e d ' U s e l -
dange .

VI) Le centre d 'Useldange

Nous allons distinguer trois grandes pha
s e s d a n s l e t r a i t e m e n t d ' u n m a l a d e a l c o o

l ique .

a) la phase médicale de désintoxication.
Comme dans l e passé l a phase de l a
d é s i n t o x i c a t i o n s e r a f a i t e à l ' H ô p i t a l
n e u r o - p s y c h i a t r i q u e . C ' e s t é g a l e m e n t
i c i q u e l e p a t i e n t s e r a s o u m i s à d e s
t e s t s p s y c h o l o g i q u e s n o u s p e r m e t t a n t
d e f a i r e u n b i l a n d e s a p e r s o n n a l i t é .
Pa r des g roupes t hé rapeu t i ques ayan t
l i e u u n e f o i s p a r s e m a i n e à l ' H ô p i t a l
n e u r o - p s y c h i a t r i q u e n o u s t â c h o n s d e
motiver le pat ient à se soumettre à un
t ra i t emen t psycho thé rap ique e f fec tué à
Useldange. La motivat ion du pat ient se
ra la condit ion essentiel le pour lui con
seiller un transfert à Useldange. Au mo
ment où le psychiatre traitant sera d'ac
c o r d a v e c l e t r a n s f e r t , n o u s e n t r o n s
dans la deux ième phase du t ra i temen t
à s a v o i r l a p h a s e d e l a r é h a b i l i t a t i o n
psycho-soc ia ie .

b ) A U s e l d a n g e l e p a t i e n t s e r a a c c u e i l l i
dans le g roupe dans leque l i l do i t ap
p rend re à assumer ses responsab i l i t és
le préparant à une vie à l 'extérieur. Ces
responsabi l i tés s 'étendent à toute la v ie
journa l ière du cent re où le pat ient do i t
i n t e r v e n i r d a n s l e b o n f o n c t i o n n e m e n t .
En effet au centre l'alcoolique a des
t â c h e s b i e n p r é c i s e s q u ' i l d o i t e f f e c
tuer et pour lesquelles il est respon
sab le . A ins i à un premier s tade i l do i t
s ' o c c u p e r d e s t r a v a u x q u o t i d i e n s t e l s
q u e n e t t o y a g e , c u i s i n e e t c . . . A u n
stade plus avancé il est invité à prendre
des responsabi l i tés vis-à-vis d'autres al
coo l i ques . Lo rs des so r t i es d ' essa i un
alcool ique touchant à la f in de sa cure
doit sortir avec un autre malade qui
n'est pas encore bien stabil isé et i l doit
encourager celui-ci à rester également
a b s t i n e n t .

D a n s d e s s é a n c e s d ' e r g o t h é r a p i e l e
m a l a d e d é c o u v r e d e n o u v e a u x c e n
t res d ' in térêts et des apt i tudes la tentes
jusqu'à présent, lui permettant de trou
ver après son élargissement des passe-
t e m p s i n t é r e s s a n t s . To u t e s c e s a c t i v i
tés ont pour but de développer la con
fiance en lui-même et sa propre iden
t i t é .

Dans des thérap ies de g roupe ayant
l ieu quatre fo is par semaine i l appren
d ra à ve rba l i se r ses p rob lèmes , à dé
charger ses émotions et à résoudre ses
c o n fl i t s . D e s c o m p o r t e m e n t s n o u v e a u x
v i s a n t à é v i t e r l e s t e n t a t i o n s d e l ' a l c o o l
s o n t p r o p o s é s p a r d ' a n c i e n s p a t i e n t s
pa r t i c i pan t r égu l i è remen t aux r éun ions
e t d i s c u t é s e n s e m b l e .

Durant tout le t ra i tement psychothéra
pique la fami l le de l 'a lcool ique sera in
vitée à participer à certaines thérapies
d e g r o u p e e t p a r d e s e n t r e t i e n s i n d i
v i d u e l s l a c o m m u n i c a t i o n a u n i v e a u d u

coup le es t amé l io rée .
Nous voyons pa r conséquen t que l a

p h a s e d e l a r é h a b i l i t a t i o n e s t c e n t r é e
s u r u n r é s e a u t r è s c o m p l e x e d e r e l a
t ions in terpersonnel les e t le thérapeute
l u i - m ê m e a a v a n t t o u t u n r ô l e d e c a t a

lyseur dans un traitement dans lequel
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l 'alcoolique et sa famil le jouant les
rô les p r inc ipaux .

c) la post-cure : le traitement du malade
alcoolique n'est pas terminé au moment
où il quitte le traitement hospitalier. Une
fois retourné dans la société il va ren
contrer de nombreux problèmes ren
dant son Intég'ation socio-profession
nelle difficile. Pour cette raison il est
indispensable que pendant la première
année le patient garde encore un con
tact étroit avec le personnel soignant.
Il est par conséquent invité à participer
régulièrement aux groupes thérapeuti
ques où il rencontre le psychiatre, le
psychologue et l'assistante sociale qui
se tiennent à sa disposition et sont
prêts à i'aider après son séjour hospi
talier. Les appels téléphoniques que
nous donnons régulièrement aux pa
tients élargis à des intervalles réguliers
de 15 jours pendant au moins la pre
mière année do leur élargissement ont
donné des résultats positifs. De cette
façon le patient voit notre intérêt dans
son évolution. Jusqu'à présent ces ap
pels téléphoniques ont été bien accep
tés par tous les patients et par leur
famille. Lors de ces entretiens nous
invitons ies patients à participer à nos
thérapies de groupe et à se faire soi
gner par leur médecin de famille, par un
dispensaire ou par un organisme spé
cialisé dans le traitement des malades
alcooliques. Nos résultats correspon
dent aux conclusions d'un auteur amé
ricain James INTAGLIATA qui a fait
une étude scientifique sur l'évolution
de 40 alcooliques qui étaient contactés
régulièrement par téléphone. Il en res
sort que révolution de ces patients
était statistiquement plus positive que
celle de patients auxquels on ne télé
phonait pas à des intervalles réguliers

VII) Résumé

Nous avons donné une appréc ia t ion gé
néra le de l 'a lcoo l isme au Grand-Duché de
Luxembourg et nous avons constaté que

l'importance de ce «fléau social» mérite
t o u t n o t r e i n t é r ê t e n c e q u i c o n c e r n e l a
prévention, le traitement et l'intégration
sociale de ces malades qui par leur con
sommation excessive d'alcool ne nuisent
pas seulement à leur santé, mais risquent
de troubler leur cellule familiale et leur
environnement socio-professionnel . En
nous basant sur une recherche psycholo
gique personnelle nous avons élaboré des
hypothèses de travail qui sont à la base
de l'organisation d'un nouveau centre spé
cialisé dans le traitement des alcooliques.
Nous sommes conscients que la stabilisa
tion d'un alcoolique est une tâche diffi
cile demandant la coordination du savoir
scientifique et du dévouement d'un grand
nombre de spécialistes.
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Rôtung
Schwel lung

S c h m e r z

ein Hais fur

ifflposil
Z U S A M M E N S E T Z U N G

1 Ta b l e t t e e n t h â l t

G r a m i c i d i n 0 . 3 m g
C e t y l p y r l d i n l u m c h l o r i d 2 , 0 m g
2 , 4 - D i d i l o r b e n z y l a l k o h o l 2 , 0 m g
p - A m i n o b e n z o e s â u r e à t h y l e s t e r 2 , 0 m g

I N D I K A T I O N E N
Bei Inlektiôs-entzùndiichen Erkrankungen des Mund-, Hals-
und Racbenraumes; Stomatitis, Soor, Gingivitis, Angina ton

sillaris und Pharyngitis,
Zur Nachbehandiung operativer EingrKte Im Mund-, Rachen-
und Kehikopfbereich sowie bei bakteriel len Sekundârinfek-

lionen Im Verlaul einer Virusgrippe,
K O N T R A I N D I K A T I O N E N

B I s h e r n i c h t b e k a n n t ,
D O S I E R U N G

Tagsuber aile 2 Stunden t Tablette im Mund iangsam zer-
gehen lassen. Bel Kindern genugt die Einnahme von tâglich

4 Ta b l e t t e n ,
Ta b t e t t e n n I c h t k a u e n , n I c h t s c h l u c k e n .

H I N W E I S
Bei magenempfindiichen Patlenten kônnen gelegentllch
Beschwerden wte z, B, Ûbeikeit aultreten, Meist genûgl dann

eine Verringerung der Dosis,
H A N D E L S F O R M E N

O . P. m i t 2 4 Ta b l e t t e n

lUADAUS)

INTEGRAL S.A. 25, rue d'Epernay Luxemburg



Electrophysio logie et c lassificat ion
des agents ant i -arythmiques

D r . S c . R . X H O N N E U X *

* département de cardiologie,
J a n s s e n P h a r m a c e u t i c a - B e e r s e .

L e t r a i t e m e n t d e s t r o u b l e s d u r y t h m e c a r d i a q u e a
enreg is t ré , durant les dern iè res décenn ies , des progrès
c e r t a i n s .

Ces progrès é tant p r inc ipa lement dûs :
— a u x p o s s i b i l i t é s a c c r u e s d u t r a i t e m e n t p r é c o c e d e

l ' i n f a r c t u s d u m y o c a r d e d a n s l e s u n i t é s d e s o i n s
in tens i fs (COU)

— au recours plus efficace à la défibrillation électrique
— à un arsenal plus étendu de produits antiaryth

miques
— à u n e m e i l l e u r c o n n a i s s a n c e d e l e u r m o d e d ' a c t i o n

— e t e n f i n à u n e v u e p l u s c l a i r e s u r l a p a t h o g é n è s e
des t roub les du ry thme.

S' i l est b ien établ i que le choc é lect r ique est par fo is
l e r e c o u r s i d é a l d a n s c e r t a i n e s t a c h y c a r d i e s v e n t r l c u -
l a i r e s e s t l ' a r m e s o u v e n t u l t i m e e n c a s d e fi b r i l l a t i o n
v e n t r i c u l a i r e q u e d e p l u s i l e s t t r è s e f f i c a c e p o u r l a
convers ion du « f lu t te r» ou de la f ib r i l l a t ion aur icu la i re ;
il est tout aussi vrai que l'approche médicamenteuse
est en prat ique souvent la seule va lab le .

A u s s i u n e m e i l l e u r c o n n a i s s a n c e d u m o d e d ' a c t i o n
d e s a n t i - a r y t h m i q u e s d e v r a i t - e l l e c o n t r i b u e r à u n e s é
lection plus rationnelle d'un produit donné ou à mieux
en dé l im i t e r l es app l i ca t i ons ou l es con t re - i nd i ca t i ons .

N o u s c o m m e n c e r o n s d o n c p a r u n b r e f r a p p e l d e
l ' o r i g i n e d e s a r y t h m i e s p o u r p a s s e r e n s u i t e a u m o d e
d 'ac t i on des an t i a r y thm iques .

Fondamenta lement les ary thmies t rouvent leur o r ig ine
dans deux méchanismes bien dist incts, soi t :

9 9
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1) Une anomalie dans la formation des
impulsions (ce qui donnera naissance
au foyer ectopique ou «pace makers»).

2) Une anomalie dans le trajet de l'im
pulsion (ce qui donnera des phénomè
nes de «reentry» ou circus movement).

Ces deux méchanismes bien que diffé
rents se mêlent cependant très souvent.

Chez le mammifère le foyer normal d'im
pulsion se trouve dans le noeud sinusal
(Keith et Flack). Les potentiels d'action de
ces cellules spécialisées enregistrées par
m i c r o e l e c t r o d e s i n t r a c e l l u l a i r e s s e c a r a c
térisent par une dépolarization diastolique
lente. On retrouve également ce phéno
mène dans les fibres de Purkinje (fig. 1).

Fig. 1

ces fibres pouvant être considérées comme
des pacemaker latents, mais en fait l'im
pulsion normale partant du noeud sinusal
va activer ces fibres avant qu'elles n atei-
gnent d'elles-même leur seuil de dépola
r i s a t i o n .

Par contre, par exemple lors d'un bloc
auriculo-ventriculaire partiel ou total, les
fibres de Purkinje auront le temps d'arri
ver au seuil de dépolarisation et de sub
stituer de cette façon un rythme ventri-
culaire au rythme sinusal, une situation
analogue se retrouve dans l'intoxication
digitalique où la conduction dans le noeud
aur icu lo -ven t r i cu la i re es t fo r tement ra len

tie tandis que la dépolarisation diastolique
est accélérée dans les fibres de Purkinje;
c e t t e s i t u a t i o n d é b o u c h a n t s u r l ' e x t r a s y s -
tolie, la tachycardie, et même la fibrilla
t i o n v e n t r i c u l a i r e .

On peut également évoquer une dépola
risation diastolique ou activité spontanée
dans le muscle auriculaire ou ventriculaire,
par exemple par diminution de potassium
intracellulaire ou par élongation exagérée
du muscle ou encore par stimulation de
l ' o r t hosympa t i que .

L'on peut admettre qu'une telle situation
peut se retrouver en pathologie humaine
par exemple lors d'une décompensation
cardiaque (oreil lettes di latées perte de
potassium) avec stimulation sympathique
compensatrice, ou plus simplement par
l'emploi prolongé de diurétiques ou encore
lo rs de l ' i n fa rc tus du myocarde .

Une seconde forme d'induction d'acti
vité ectopique se retrouve lors de trou
bles dans le processus de repolarisation
(fig. 2).

Expérimentallement, l'on peut provoquer
de telles oscillations par l'aconitine, la ve-
ratrine, la digitale ou encore par diminu
tion du potassium extracellulaire. De telles
oscillations partent d'un potentiel de mem
brane moins négatif et se propagent rela
tivement lentement, ce qui est un facteur
de plus pour la génèse d'arythmies. On a
pu montrer la présence de telles oscilla
t ions dans les zones bordant l ' infarctus du
myocarde .

2. Venons-en maintenant au t roubles dans
la propagation des Impulsions

Anatomiquement on trouve facilement
des fibres de Purkinje se séparant pour
former un «rond point» avant de donner
contact avec le myocarde; la même con
figuration peut d'ail leurs être retrouvée
d a n s l e s o r e i l l e t t e s o ù l e s f i n s m u s c l e s
trabeculaires se croisent et se chevauchent
dans tous les sens.

1 0 0
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E t d a n s u n t e l e n t r e c h e v ê t r e m e n î , u n e
arythmie peut se produire lorsque les con
di t ions su ivantes sont rempl ies :
— ra len t i ssemen t de l a conduc t ion

— b l o c u n i d i r e c t i o n n e l

— période réfractaire relativement courte.

L e b l o c u n i d i r e c t i o n n e l s e d é f i n i t p a r
une interruption de la propagation dans un
s e n s e t u n r a l e n t i s s e m e n t d a n s l e s e n s
opposé; ainsi dans la fig. 3 la conduction
est bloquée dans la direction normale (or-
thodrome) mais elle peut encore quoique
ralentie se faire dans la direction opposée.

Donc si l'impulsion atteint la branche b
avant la fin de la période réfractaire elle
s'éteindra fatalement; par contre si l'im
pulsion a pris suffisamment de retard
(conduction lente) et/ou si la période ré

f rac ta i re es t su ffisamment cour te , l a b ran
c h e b d e n o t r e f i b r e p o u r r a ê t r e e x c i t é e
une seconde fois (fig. 2).

Une conduction ralentie et une période
r é f r a c t a i r e c o u r t e e s t d o n c u n e c o m b i
naison idéale pour déclencher des phéno
mènes de reentrée ou de circus movement.

L a d i s t a n c e s u r l a q u e l l e u n e fi b r e e s t
s o u s l ' i n f l u e n c e d e l ' e x c i t a t i o n à u n m o
ment donné est évidemment tr$s impor
t a n t d a n s c e c o n t e x t e .

C'est en effet cette distance qu'une im
pulsion devra parcourir pour laisser der
r ière e l le du t issu à nouveau exci table.

On peut fac i lement la ca lcu ler en mul t i
pliant la vitesse de conduction par la durée
de la période réfractaire ainsi pour des
valeurs normales on obtient en gros :
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Ce qu i a p remière vue semble ê t re une
d i s t a n c e c o n s i d é r a b l e e t s u f f i s a n t e p o u r
empêcher tou te réen t rée .

Il n'est cependant pas inhabituel de voir
la v i tesse de conduct ion ramenée à 20 ou
même 10 mm/sec et la période réfractaire
diminuée de moitié ce qui ramène la dis
tance de sécurité à 1,5 ou 3 mm. Des cir
cuits giratoires ou de réentrée peuvent
donc très bien se localiser dans de très
petites masses de tissus : la probabilité de
voir apparaître ce phénomène est cepen
dant plus grande dans des portions plus
importantes de myocarde et alors pour des
changements de vitesse de conduction et/
ou de périodes réfractaires beaucoup
m o i n d r e s .

Mode d'action commun aux différents anti
arythmiques

De ce qui précède il apparaît que freiner
la dépolarisation diastolique, ou accélérer
la répolarisation devrait produire un effet
anti-arythmique. En fait tous les antiaryth
miques connus freinent la dépolarisation
diastolique, mais leur effet sur la répola
risation n'est cependant pas uniforme.
Certains comme la lidocaine et la di-
phénylhydantoine accélèrent cette répola
risation, d'autres comme la quinidine, la
procainamide, le sotalol, l'amiodarone, etc.
ralentissent ce processus. Ils inhibent ce
pendant les phénomènes d'oscillations et
bloquent de ce fait l'activité spontanée
ec top ique .

Pour empêcher les phénomènes de ré
entrée ou de circus movement, il est né
cessaire que les anti-arythmiques prolon
gent la période réfractaire et/ou accélèrent
la vi tesse de conduct ion.

La quinidine, la procainamide, le sota
lol, l'amiodarone, la lidoflazine prolongent
la période réfractaire absolue: d'autres

comme la l idoca ine , la d iphény ihydanto ine ,
le propranolol et l'aprindine, prolongent la
période réfractaire relativement à la durée
du potentiel d'action qu'ils racourcissent.
En ce qui concerne l'effet sur la conduc
tion, seul la lidocaine et la diphényihy
dantoine ont été décrites comme pouvant
légèrement et dans des cas bien précis
(par ex. faible dose ou hypokaliémie) ac
cé lé re r ce pa ramè t re .

A doses plus élevées, ou en cas d'hy-
perkaiiémie, ces deux produits vont tout
c o m m e l e s a u t r e s d i m i n u e r l a v i t e s s e d e
c o n d u c t i o n .

A première vue, cet effet peut sembler
indés i rab le : on do i t cependant cons idérer
qu'une diminution de la conduction en
t r a n s f o r m a n t u n b l o c u n i d i r e c t i o n n e l e n
bloc complet va également rendre impos
s ib le tou te réen t rée . Dans ce cas , on ne
peut évidemment pas parler de normalisa
tion et il ne faut pas perdre de vue qu'une
diminution de la vitesse de conduction est
toujours susceptible de provoquer des
arythmies.

En plus des effets mebranaires directs,
il faut également tenir compte d'une éven
tuelle activité anti-adrénergique ou anti-
cholinergique des différents produits.

Par exemple, un effet (î bloquant dépri
mera encore d'avantage la vitesse de con
duction ce qui est particulièrement impor
t a n t a u n i v e a u a t r i o - v e n t r i c u l a i r e .

Une activité anti-cholinergique due, par
exemple à la quinidine, la procainamide et
mémo la diphényihydantoine, va améliorer
l a c o n d u c t i o n a t r i o - v e n t r i c u l a i r e .

Et ces effets pourront suivant la situa
tion clinique être désirés ou non.

Nous allons maintenant rapidement pas
ser en revue l'activité pharmacologique et
la pharmacokinétique de quelques anti
a r y t h m i q u e s c l a s s i q u e s . U n e a u t r e s é r i e
de produits dont on ne connaît que partiel
l emen t l es données ou qu i son t dans un
stade plus expérimental, seront repris à la
fin et comparés aux produits plus connus.

1 0 2
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CANS S HYPERTENSION

[métoprolol)

Cardiosélectif Cardioprotecteur
Bien toléré

'°"ï?p,mTOOcMdulopié».ololo.mu»su.«.«̂ Ŵ

d'oxvaène du mvocorde diminue, une tension artenelle exageœe s ctKjisseL-KvPotenseuVdu Loprésor se monileste déjà ou cours des premiers jours
de traitement et atteint son moximum en l̂espoce de <̂®"* semoines environ

On peut renforcer cette action por I cdministrotion simultoiiee d outres
cnlihypertenseurs. tels qu'un diurétique ou un vosoditotateur périphérique Le
Loorésor convient égolement ou traitement de l'ongine de ponnne cor il permet
une éporgne de lo consommotion d'oxygène dont l insuffisance coronarienne
réduit I apport
Indicotlons Hypertension - Angine de poitrine

Bloc'auricuio-veniriculaire. bradycordie grave; insuffisance cardiaque non
I r o i t é ePosologie ̂ ^̂sion: 100 mg 2 fols par jour, o long terme, générale
ment 100 0 200 mg 2 fois por jour, suivonflo réponse individuelle Cesdirec
tives posoiogiques voleni aussi en cos d'ossociolion du Loprésor avec des
diurétiques et ou des vosodilofoteuis périphériques

Angine de poitrine: D'ordinaire 100 mg 2 fors por jour Comme tout
Q-btoquant il faudra ovant l lnterruption du traitement diminuer progressivement tes doses pendant 7 à 10 tours Une interruption brusque de la rmédico-
tion pourrait conduire à une déteriorofion de l'état du polieni. porticuiièrement
en cos de maladie ischémique du myocorde.

To l é r a n c e
Onoportoisobservédelégersiroublesgasfro-intesfinauxeidesonomoties

t)énlgnes du sommeil
Remorques

En raison de sa cordiosélectiviié. le Loprésor peut etre administré à des
motodes présentent une affection obstructive des voies respiratoires Lo
prudence reste de règle L efficacité des bionchoditofoleurs cdrenergiques estconservée et leur posologie peut si nécessoire etre adoptée Lors d insuffisance
cardiaque, il faut procéder o une digifolisalion suffisante, éventuellement ovec
odmmistration supplémentoire d'un diurétique

En cos d'insuffisance rénale, to posplogie hobituelle peut etre appliquée
Toutefois, chez tes insuffisants rénoux présentant une cteoronce de lo créoti-
nine inférieure o 40 ml/min. il est recommandé d instaurer le traitement ou
moyen de I 2 comprimés (50 mg) motin et soir, et d'augmenter ensuite
progressivement les doses suivant la situation clinique

Il peut orriver que le froilement por les inhibiteurs des récepteurs B influe
sur le méfobolisme des glucides et masque les symptômes de l'hypoglycémie
Il convient donc de sunreiller attentivement les cos de diobete lobile. insulino-
dépendonlou troilé por les ontidiobétiques oraux et d 'odopfer to posologie de lomédication hypoglycémionfe deces polienfs Une inferruplion groduelle du troi-
temeni peut s everer nécessaire avant narcose Si le traitement est maintenu, il
faut recourir ô un onesihésique d'action inofrope négotive aussi foibte que possible.

S ilseproduifporexception une bradycordie marquée, après l'odminisfro-
lion du Loprésor. on suspendra lo médication, donner alors par voie veineuse du
sulfate d'atropine et. si lo fréquence cordioque ne s'en trouve pos sulfisomment
élevée, un sympalhicomiméfiqueB-stimulonl(parexemptedel.'isoprotérénol)

Bien qu aucun cos de toxilé ocuto-muco-cutanée (type procfolol) n'oit été
observé ovec ce produit, il convient de rester attentif sur ce point, comme pour
tous les Q-lytiques

Il est recommandé de ne pas administrer te Loprésor chez lo femme
enceinte sauf si l'indication en est formelle
Présentation 30 comprimés

Posologie simple: 1 comprimé à 100 mg matin et soir

Œ A
172Q Groot-Bijgaarden



La quinidine et la procainamide (fig. 4)

Bien que structureiiement différentes, ces
deux substances peuvent être discutées
ensemble étant donné que leur mode d'ac
tion est fort semblable. Pour ce qui est de
la pharmacokinétique la quinidine et la
p r o c a i n a m i d e s o n t t o u t e s d e u x b i e n r é
sorbées par voie orale et les concentra
tions plasmatiques maximales sont obte
nues après 1 ou 2 heures.

Elles peuvent également être adminis
t r é e s e n i n t r a m u s c u l a i r e o u e n i n t r a v e i
neux. Cette route n'est cependant pas à
conseiller pour la quinidine à cause d'un
risque certain de vasodilation périphérique
avec hypotension marquée.

La quinidine en se liant pour près de
80 % aux albumines plasmatiques est for
t e m e n t a b s o r b é e e p a r l e s t i s s u s e t l ' o n
peut a insi obtenir de for tes di fférences en
tre les taux tissulaires et les taux plas
ma t i ques .

La quinidine est métabolisée par le
foie avec une demi-vie de 2 à 3 heures.

L a p r o c a i n a m i d e : e l l e s e l i e f o r t p e u
aux protéines du sang. On la retrouve pour
l e p r i n c i p a l i n c h a n g é e d a n s l e s u r i n e s .
E l le es t éga lement hydro l isée par des es-
té rases p lasmat iques .

L I D O C A I N E D I P H E N Y L H Y D A N T O I P T E

E f f e t » m e m b r a n a i r e »
d i r e c t »

A c t i v i t é s p o n t a n é e
V i t e s s e d e c o n d u c t i o n
Durée du potentiel d'action
D u r é e r e l a t i v e d e l a

période réfractaire

E f f e t » i n d i r e c t s

• A n t i c h o l i n e r g i q u e s
- A n t i a d r e n e r g i q u e »

To x i c i t é g é n é r a l e s y s t f e m e n e r
c o n v u l s i o n s

e n t r a i s y s t è m e n e i
s o m n o l e n c e

c o n v u l s i o n s

T o x i c i t é c a r d i e u l a i r e m i n i m e b l o c a s y s t o l i

R é s o r p t i o n o r a l e
C o n c e n t r a t i o n p l a
q u e m a x
D o s e s p e r o s .

I M
I V

250 mg
50-100 mg/5 min 350 mg
total suivi de 1-4 mg/min

iplète (lente)

1 2 h .
100 mg/6 h.

100 mg/5 min
1 0 0 0 m g t o t a l

F i x a t i o n a u x p r o t é i n e s
p l a s m a t i q u e s

F i x a t i o n t i s s u s ! -+ ( fo ie e t t i ssus ad ipeux )

M é t a b o l i s m e
D e m i v i e

f o i e
1 5 - 3 0 m i n

Fig. 4
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M o d e d ' a c t i o n

Tant pour les effets directs que pour les
effets Indirects, la qulnldine et la procaina
mide sont fort semblables. Elles freinent
l'activité spontanée ainsi que la vitesse de
conduction. La répoiarisation est légère
ment prolongée et la période réfractaire
relativement plus.

Comme mentionné auparavant il est clair
qu'une diminution de l'activité spontanée
ainsi qu'un prolongement de la période ré
fractaire sont deux facteurs favorables à
un effet anti-arythmique. La diminution
de la vitesse de conduction peut transfor
mer un bloc unidirectionnel en bloc com
plet et ainsi interrompre un circuit de ré
entrée mais il ne s'agit pas d'une normali
sation et le ralentissement de la conduc
tion peut être à la base d'arythmies pro
voquées par surdosage de quinidine ou de
procainamide. 11 est également important
de considérer l'effet de ces substances sur
la conduction atrio-ventriculaire; en effet
étant fortement vagolithiques ces substan
ces vont en contraste avec leur effet mem-
branaire propre, accélérer la conduction
A.V. et ceci peut provoquer de sérieuses
difficultés : par exemple lors d'une tenta
tive de conversion de «flutter» ou de fibril
lation auriculaire la conduction A.V. peut
être accélérée avant même que le rythme
auriculaire ne se normalise, il peut en
résulter une tachycardie ventriculaire avec
ses éventuelles conséquences fâcheuses.

En clinique, il semble que l'on donne
la préférence à la quinidine en cas d aryth
mies supra-ventriculaires et à la procaina
mide en cas d'arythmie ventriculaire. Cette
sélectivité n'a pourtant pas été démontrée
chez l'animal ou sur tissus isolés.

Toxicité cardiovasculaire :

Nous avons déjà signalé le danger d'hy
potension par vasodilatation périphérique.

Aux doses élevées on peut voir appa
raître des blocs de conduction avec des
extrasystoles et même de la fibrillation.

I

.)

L'élargissement du QRS devrait toujours
être un avertissement. Ces effets secondai
res sont surtout décrits pour la quinidine et
seraient plus fréquents en cas d'intoxica
tion digitalique ou après usage prolongé
de diurétiques (amenant une perte de Po
tassium int racel lu la i re) .

Bien que très efficace, ces substances
ne sont pas sans danger.

La toxicité générale de la quinidine se
traduit par des troubles gastrointestinaux
(diarrhée) de l'anaphylaxie de la thrombo-
bopénie (la quinidine se lie aux plaquettes
sanguines et peut provoquer des réactions
immunologiques qui détruisent ce com
plexe) et enfin le clnchonlsme (maux de
tête troubles de la vue et de l'ouïe). La
toxicité générale de la procainamide est
moins prononcée. Cependant des traite
ments prolongés peuvent donner des dou
leurs musculaires accompagnées de fièvre
et d'exudat de la plèvre.

Comme type de p bloquant, nous consi
dérons le propranolol. M est bien résorbé
par voie orale et les concentrations plas-
matiques maximales sont obtenues après
1 ou 2 heures. Ces concentrations peuvent
cependant varier très fort à cause de
l'intense métabolisation par le foie (fig. 5).

On peut également l'administrer par voie
intraveineuse, sa demi vie est de 2 à 3
heures après injection et est remarqua
blement plus longue 4 à 6 heures après ad
m i n i s t r a t i o n o r a l e .

M o d e d ' a c t i o n :

L'effet membranaire direct du proprano
lol est comparable à celui de la quinidine
et de la procainamide avec cependant cette
différence que la durée du potentiel d'ac
tion diminue et que l'augmentation de la
durée de la période réfractaire n'est que
relative. La différence essentielle avec le
groupe précédent est liée à son action
anti-adrénergique. En neutralisant les ef
fets p des catecholamines son action
i n h i b i t r i c e s u r l ' a c t i v i t é s p o n t a n é e e t l a
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Ve n a l o t
bedeutet kausale Therapie

Posttraumatische und postoperative Zustande,
operative Lymphblôckaden und veno-lymphatlsche Stauungen

sind typlsche Aniasse zur Entstehung lokaler
eiweiBreicher Odeme.

Ve n a l o t ®
w i r k t k a u s a l b e i m

eiweiBreichen Odem

'.iff
Makrophagen

f. bauen die odemerzeugenden
ElweiBkorper im

G e w e b e a b /

. a i' p I

K Tr : . ' " . -

V e n a l o t "
s t l m u l l e r t d i e A k t i v i t a t

der Makrophagen
e n t s c h e i d e n d ~ .

. . . . . r . - . f -

Venalot' beseitigt kausal ' A.y.
eiweiSreiche ôdeme, hat eine , '■ ?
spezifische antiphlogistisch—,
analgetische Wirkung und ■ ^ '
steigert die Lymphokinese

Das Odem
wird grundlegend

besei t ig t

Zusammsnsetzung: 1 Kapsel entfiâlt: Extr. Meliiol. stand.
9icc.25mg, (Cumaringofiall5mg).Rulin25mg. 1 Ampuile
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P R O P R - ^ N O L O L

R é s o r p t i o n o r a l e
C o n c e n t r a t i o n s p l a s m a t i q u e s

m a x

□ oses per os
I M
I V

M é t a b o l i s m e
D e m i v i e

après 1 à 2 h.
10 - 30 mg/6 h.

1 - 3 mg (0. 1 mg/kg)
T o t a l

L a t o x i c i t é c a r d i o v a s c u i a i r e e

Les effets inotrope et chronotrope néga
t i f s d é j à s i g n a l é s p e u v e n t ê t r e a c c o m p a
g n é s d ' h y p o t e n s i o n .

La toxicité généraie

il faut particulièrement signaler le dan
ger de bronchospasme (ceci serait moins
prononcé pour les bloquants dits «cardio
sélectifs»). On signale également une in
terac t ion avec le métabo l isme du g lucose,
de la fatigue et des vertiges.

La iidocaine et ia diphényihydantoine
(fig. 6)

conduction (de même que sur la conduc
tion atrio-ventriculaire) va encore être plus
p r o n o n c é e .

Mais cette inhibition des récepteurs p
va entraîner une diminution de l'inotropie.
il faudra donc être particulièrement pru
dent dans les cas ou le coeur est au bord
de la décomposation et ne peut se passer
d'une fonction orthosympathique normale.
Le propranolol à ces débuts a été large
ment employé pour les arythmies dues à
une intoxication digitalique. A cause ce
pendant de son action inotrope négative,
certains auteurs lui préfèrent la diphényihy
dantoine pour cette indication.

Le propranolol devrait par contre être
très efficace dans les cas où une activité
sympathique exagérée est à la base des
arythmies (par ex. lors d'anesthésie, hy-
perthyroidie, le stress, la peur).

La Iidocaine est typiquement un anes-
thétique local, il ressemble à la procaina
mide mais avec un mode d'act ion di fférent.
La diphényihydantoine structurellement ap-
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parenté aux barbituriques ressemble à la
l idoca ine dans son mode d 'ac t ion .

P h a r m a c o k i n é t i q u e

La lidocaine n'est pas résorbée orale
ment ce qui limite fortement son champ
d'act ion. E l le ne se fixe que peu aux pro
téines plasmatiques. mais est captée sé
lectivement par des lipides de la mem
brane cellulaire, on peut de ce fait trou
v e r d e f o r t e s d i f f é r e n c e s e n t r e c o n c e n
trations plasmatiques et celiulaires.

Elle est rapidement métabolisée par le
foie ce qui explique une demi vie très
courte de 15 à 30 minutes.

L a d i p h é n y i h y d a n t o i n e e s t t o t a l e m e n t
m a i s t r è s l e n t e m e n t r é s o r b é e p a r v o i e
orale, elle peut également être injectée i.v.,
mais une perfusion continue est à éviter,
en effet, la solution étant alcaline le dan
ger de phlébite est réel. Elle est métabo
lisée par le foie et également éliminée par
l e r e i n .

M é c h a n l s m e d ' a c t i o n

To u t c o m m e d ' a u t r e s a n t i - a r y t h m i q u e s ,
la lidocaine et la diphényihydantoine dé
priment l'activité spontanée.

Elles se singularisent cependant par leur
effet sur la conduct ion. Cel le-c i est en ef-

P R O C A I N A M I D E

E K e t s m e m b r a n a i r e »
d i r e c t s

Activité spontanée
V i t e s s e d e c o n d u c t i o n
Durée du potentiel d'ac

t i o n

D u r é e r e l a t i v e d e l a
période réfractaire

F f f e t s i n d i r e c t s

A n t i c h o l i n e r g i q u e s
A n t i a d r e n e r g i q u e s

S é l e c t i v i t é

Toxici té générale gastrointestinale
a n a p h y l a x i e
t h r o m b o c y t o p e n i
c i n c h o n i s t n e

d o u l e u r s m u s c u l a i r e s
f i è v r e
e x u d a t p l e u r a l

: i t é c a r d i o v a s c u l o hypotension, troubles de la conduction,
t r i c u l a i r e s , e x t r a s y s t o l i e , fi b r i l l a t i o n

R é s o r p t i o n o r a l e c o m p l è t e
Concentration plasmatique

m a x a p r è s 1 - 2 h

D o s e s p e r o s
I M

c o m p l è t e

après
250 - 750 mg/3 - 6 h.200 - 400 mg/6 h 250 - 750 mg/3 - o "•

200 - 400 800 mg total 250 - 500 mg 1000 mg
t o t a l

à d é c o n s e i l l e r 1 0 0 m g / 5 m i n

F i x a t i o n a u x p r o t é i n e s
plasmatiques 80 ft albumines plasma

t i q u e s

M é t a b o l i s m e Reins - esterases plasmaj

1 0 6



f e t , a c c é l é r é e o u i n c h a n g é e a u x d o s e s
n o r m a l e s .

Il faut cependant répéter que lors d'hy-
perka l iémie , la conduc t ion sera éga lement
r a l e n t i e .

La durée du potentiel d'action est rac
courcie et la période réfractaire prolongée
un iquement de façon re la t i ve .

L a l i d o c a i n e a é g a l e m e n t u n e a f f i n i t é
particulière pour les fibres du Purkinje,
tandis que les tissus musculaires sont peu
i n f l u e n c é s . C e c i p o u v a n t e x p l i q u e r p o u r
q u o i l ' o n d e Q T c h a n g e p e u m ê m e a u x
doses tox iques .

La diphényihydantoine n'est pas aussi
sélective, agissant aussi bien sur les fibres
de Purkinje que sur les tissus ventricu-
laires, elle a cependant moins d'action au
n iveau supraven t r i cu la i re .

L ' e f f e t a n t i - c h o l i n e r g i q u e d e c e t t e s u b
stance peut s'exprimer par une accéléra
t i o n d e l a c o n d u c t i o n a t r i o - v e n t r i c u l a i r e .

L a l i d o c a i n e s ' a v è r e t r è s e f f i c a c e e n c a s
de trouble du rythme ventriculaire (infarc
tus du myocarde par ex.). La diphényihy

dantoine trouvera sa place dans les intoxi
ca t ions d ig i ta l i ques .

T o x i c i t é c a r d l o v a s c u l a l r e :

La lidocaine est particulièrement peu to
xique pour le myocarde surtout lorsqu'elle
est donnée en perfusions bien adaptées.
Elle n'a pas aux doses généralement re
quises d'effet inotrope négatif. Une injec
tion trop rapide peut cependant provoquer
une vasodilation périphérique avec tachy
cardie et hypotension.

La diphényihydantoine est moins sûre et
une injection rapide peut provoquer un
b l o c a u r i c u l o - v e n t r i c u l a i r e e t m ê m e u n e
asysto l ie .

La toxicité générale des deux substan
ces est due à l'activité sur le système ner
veux central et se manifeste par des trem
blements pouvant aller jusqu'aux convul
s i o n s .

4) Autres anti-arythmiques

Dans la figure 7, nous donnons le mode
d'action de quelques produits pour les-

A C T I V I T E
S P O N T A N E E

V I T E S S E D E
C O N D U C T I O N

D U R E E D U P O T E N - V A L E U R R E L A T I V E
T I E L D ' A C T I O N D E L A P E R I O D E

R E F R A C T A I R E

P R A C T O L O L

A P R I N D I N E

L I D O F L A Z I N E

A M I O D A R O N E

(Cond A\4

1 0 7



quels les données ne sont pas encore
complètes, certains ont en outre d'autres
propriétés et ne peuvent être considérés
comme des an t i -a ry thmiques types .

Les Béta bloquant dits cardio sélectifs
tels que le Practolol qui a d'ailleurs été re
tiré du marché (carcinogène), le Métapro-
lol, l'Aténolol et la liste n'est pas complète
et s'allongera je suppose encore un certain
t e m p s .

Bien que fondamentalemnt semblables
au propranolol, il est cependant signalé
que par leur affinité plus poussée pour
les béta récepteurs cardiaques (P 1), ils
seraient moins susceptibles de provoquer
des bronchospasmes. Ils conservent ce
pendant leur action inotrope et chrono-
trope négative. De plus, ils sont à doses
égales, nettement moins actifs que le pro
pranolo l .

L'Ajmaline est une substance très active
et assez semblable à la quinidine quant à
son mode d 'ac t ion . L 'e f fe t sur la conduc
tion, la durée du potentiel d'action et la
période réfractaire sont surtout pronon
cées aux fréquences élevées et sont peu
r é v e r s i b l e s .

L'Aprindine peut être comparée à la
lidocaine, comme celle-ci, elle a une affi
nité particulière pour les fibres de Pur-
kinje dont elle raccourcit la durée du po
t e n t i e l d ' a c t i o n e t d i m i n u e l a v i t e s s e d e
conduction. L'effet sur le myocarde est mi
nime aux doses élevées, cependant la con
duction est dangereusement prolongée et
un effet inotrope négatif apparaît. Deux
aspects contrastants avec la lidocaine mé
ritent d'être signalés :

1) l 'Apr ind ine est act ive par vo ie ora le et
ceci présente un avantage certain.

2) l'Aprindine se lie fortement à la cellule
ca rd iaque e t sa demi v i e es t éva luée
à 20 heures . Cec i es t à p remière vue
un avantage. Il faut cependa-^: signaler
que dans ces conditions, un dosage
e x a c t e s t s o u v e n t d i f f i c i l e à a t t e i n d r e
e t q u e l e d a n g e r d ' a c c u m u l a t i o n n e
doit pas être sous-estimé.

L e s e f f e t s s e c o n d a i r e s p r o v i e n n e n t d u
système nerveux central, de plus quelques
communicat ions fon t é ta t d 'agranu locy tose
qui serait imputable à l'emploi prolongé de
l 'apr ind ine .

Nous pouvons encore citer quelques
substances qui en fait sont des anti-angi-
neux don t l ' ac t i v i té an t i -a ry thmique a é té
découver te for tu i tement en c l in ique.

La lldoflazine en est un exemple. On
peut la comparer à la quinidine par la di
minution de l'activité spontanée et la pro
longation de la durée du potentiel d'action
et de la période réfractaire qu'elle induit.
Elle agit de préférence sur les troubles du
ry thme aur icu la i re .

L'amiodarone prolonge très fortement la
d u r é e d u p o t e n t i e l d ' a c t i o n .

Le Verapamil dont le mode d'action est
surtout l'antagonisme du calcium a peu
d'effet sur les paramètres électriques dé
pendant surtout du sodium, par contre, il
freine sélectivement la conduction atrio-
ventriculaire où les potentiels sont plus
Ca-'^-^ dépendants. Il a un effet inotrope
très prononcé, ce qui limite fortement son
emploi.
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E D I T O R I A L

La langue française dans la
communauté scientifique internationale

Dernièrement on a pu lire dans la grande presse ainsi
que dans la presse spécialisée que le Français comme
langue scientifique était au déclin. Est-ce vrai, et
quelles en sont les causes et conséquences éventuel
les ?

Il est un fait indéniable que les périodiques de lan
gue française sont en baisse de qualité notable. Toute
fois il est difficile de juger de la qualité d'un journal.
La diffusion n'en est certainemnt pas le meilleur critère.
Un journal peut être largement diffusé sans apporter un
élément scientifique aucun, aiors qu'un périodique très
spécialisé à tirage forcément limité, peut publier seule
ment une vingtaine d'articles par an mais être d'excel
lente qualité.

Il semble que la meilleure manière d'évaluer un pé
riodique scientifique sera de calculer son impact. L'im
pact est la fréquence de citation d'un article dans la
li t térature internationale.

Une étude récente, effectuée par le Institute of
Scientific Information de Philadelphie a révélé qu'il n'y
a que 206 périodiques dans la littérature internationale
scientifique qui ont un impact supérieur à 2 (à savoir 2
citations par article publié) et parmi ces périodiques il
n'y en a pas un seul en français. D'autre part, parmi
les périodiques les plus cités, les Comptes Rendus de
l'Académie des Sciences (l'ensemble des 5 divisions)
sont en 33® position, ce qui semble honorable. Mais
leur impact n'est que de 0,529, à savoir que pratique
ment un article sur deux n'est pas cité et de plus, de
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ces citat ions environs 20®/o sont des cita
tions françaises et suivant la division du
journal de 12% à 25% des citations dans
les Comptes Rendus sont des citations par
les Comptes Rendus même. Il en est de
même des autres périodiques français. La
Nouvel le Presse Médica le a un impact de
0,6 et 16% des citations sont françaises (^).

Ceci revient à dire que les journaux fran
çais citent beaucoup plus la littérature
étrangère que la leur et que leur propre
l i t térature est surtout c i tée par eux-mêmes
<c. . . une ville cosmopolite ignorée par le
reste du monde» O.

Quelles sont les raisons de cet état de
faits ? La langue y est certainement pour
quelque chose. Beaucoup d'auteurs fran
çais publient leurs communications impor
tantes dans des périodiques de langue an
glaise qui ont une audience internatio
nale. Nombreux sont ceux qui les désap
prouvent. Mais il n'est pas réaliste de nier
que la langue scientifique internationale
est l'anglais. Le fait de ne publier une in
formation scientifique importante de ma
nière à ce qu'elle ne soit accessible à un
grand nombre de chercheurs est une ir
responsabilité professionnelle. L'un ou
l'autre exemple anecdotique n'y changera
rien. Une autre raison de la perte de vi
tesse des périodiques de langue française
en est leur fonctionnement. Nombreux sont
ceux qui n'ont pas de comité de rédaction,
qui ont une présentation éditoriale insuffi-
gg^P'^0 0tc ... Ceci est certainement im
portant mais ne semble pas majeur. Un
bon comité de rédaction et un taux de
rejet élevé sont caractéristiques d'un bon
journal et pour ce faire il faut encore avoir
du bon matériel à publier. La quantité
d'articles valables est fonction de la di
mension du pays et également et surtout
de la qualité de recherche qui s'y produit
et quelle que soit la langue, si le matériel
publié n'est pas de haute qualité son im
pact ne le sera pas non plus.

D'après E. Garfield (^), le faible impact
de périodiques de langue française serait
une réflexion qualitative de la production

scientifique française. Ceci prête à réfle
x i o n . . .

U n d é f e n s e u r d e l a t e r m i n o l o g i e f r a n
çaise s'est plaint récemment que les aci
des nucléiques communément abbréviés
ADN et ARN en français se trouvent main
tenant dans des articles en français avec le
sigle anglais (international) DNA et RNA.
Il me semble inconvenable qu'un cher
cheur qui s'intéresse aux acides nucléiques
puisse travailler en ignorant l'abbrévation
internationale ainsi que ce qui se publie
à ce sujet en anglais.

Il faudra éviter de confondre francophilie
et francophonie. Le rayonnemnt de la pen
sée scientifique française peut se faire en
anglais tout comme en français et, à mon
sens, il faut encourager la publication par
des auteurs f rancophones dans des pér io
diques d'audience internationale, qu'elle
qu'en soit la langue. Les allemands, les
hollandais, les japonais, les Scandinaves
et les suisses y ont bien réussi. Il ne faut
toutefois pas oublier que dans ces pays
des grandes maisons d'édition (par exem
ple ELSEVIER- North Holland, KARGER-
Bâle, SPRNGER-Heidelberg) n'ont pas hé
sité à prendre le risque de publier des pé
riodiques en anglais et le succès des di
vers journaux type European Journal of. . .
tous à impact élevé, a montré qu'elles ont
eu raison. Pour autant, ces pays n'ont pas
perdu de leur originalité ethnique. La mai
son d'édition MASSON ferait une tentative
de ce genre prochainement.

Actuellement le retard est l imité aux
périodiques. Toutefois dans les pays anglo-
saxons, l'informatique moderne prend un
essor dont les éditeurs de langue française
ne semblent pas se rendre compte. Déjà,
aux Etats-Unis, dans des petits centres,
voire chez des particuliers, il y a de nom
breux terminaux d'ordinateurs par lesquels
la dissémination de l'information scientifi
que est pratiquement immédiate. On peut
parfaitement imaginer dans un avenir pas
si lointain, de voir sur un écran de «télé
v i s i o n » à d o m i c i l e , t o u t e l ' i n f o r m a t i o n
scientifique que l'on voudra. Le retard ac-
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tue l de la presse sc ien t ifique de langue
française risque d'aller en croissant et ce à
tous les niveaux et dans les divers types
d e d i s s é m i n a t i o n d e l ' i n f o r m a t i o n .

Ceci pour autant ne veut pas dire que
maintenant tous les périodiques de langue
française devraient être publiés en anglais.
I l faudra probablement dist inguer 2 types
de journaux. D 'une par t des pér iod iques
primaires, en anglais, qui visent des lec
teurs sur le plan international, et avec la
p o p u l a t i o n f r a n c o p h o n e e t l e p o t e n t i e l
scientif ique qui peut en découler, i l serait
surprenant qu'il puisse y avoir plus que
quelques journaux par d isc ip l ine. D 'autre
part des pér iodiques régionaux, en f ran
çais, à visée locale, devraient répondre
a u x b e s o i n s d i r e c t s d e l e u r s l e c t e u r s .

Conscients de ces problèmes les rédac
teurs des périodiques médicaux de langue
française vont se réunir en colloque pro
chainement et il sera intéressant de voir
les conclusions de ce symposium.

A suivre . . .

1. E. Garfield : Significant journals of science.
Naturo 264: 609, 1976.

2. E. Garfield : La science française est-elle trop
provinciale ? La rectierche 7: 757, 1976.

D r . M . D i c a t o

E d i t e u r
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Resorption nohezu voiistândig
Abk i i ngquo te 22%
Wirkungseintritt per os 5-20 MIn.i.v. 1-4 Min.
Bemerkenswert gute Magen^Darm-Vertrciglichkeit

I n d i k a fi o n e n :
Alte Formen und Grade der FHerzinsuffizienz
Lonitop per os zur Frijh- und Douerbehondlung
bei manifester FHerzinsuffizienz
aller Schweregrode

bei latenter FHerzinsuffizienz
(behondiungsbedurftiges Altersherz,
Belostungsinsuffizienzl

„Lanitop probatorisch"

Lonitop i.v. fur die Glykosid-Theropie des okuten kordialen Notfalls

Dosierung:
Auf Grund der breifen Prufung in Klinik und Praxis werden folgende Dosierungen
empfohlen:
Sottiaunosbehandluno :

tdglich 2x2 Tabletten Lonitop oder
2x15Tropfen Lonitop oder
2 X1 Ampi;!le Lonitop introvenos
jenachGlykosidbedarfuberS-SToge.
Die gleicSe Oosie'ung mil onschlieftender Erhohurgsdosis
von2-3xlToblettelan,iop ûber 14-21 Tags empfieWtsich
auch als .lonllop proboiotlicK' zur Erkennung der laierter
Herz nsuffizierz e« juvomibus m der Proxis.

Douertheropie:

toglich 2-3 x 1 Tablette Lonitop oder
2-3x7Tropfen Lonitop
je noch Giykosidbedorf.
foils leine olufe HerzinsuHiJienz be5tê .l. 9®?®î,'sofz zu der emploWenen k«?inr.inn
der Douertheropie begonren werden, ,-,her<chrltten,
Wird der Minimolwirkspiege! bereits a" 2 'om 10. Too sind mehr ois des VoUwirkspiegels e chl.

Die Prufung ergob, do6 in der Proxis mehr ols die Holfte oiler Potienten mit
tâglich 2 x I Tablette Lonitop ouskommt.

K o n l r a i n d i k o t l o n e n :
Allé Herzglykoside sind be!
Digitollsinloxikotion, Hyper-coTciômie und vor einer Kor-
dipversion kontroindiziert.
Auberdem konn eine Oiykp-
sid-Thetopie bei monifestem
Koliummongel, Slôrungen derotriovenirikulôren Erregungs-
ûberleitung und pothologi-schet Brodykordie - je noch
Schweregrod- konlroindi-
rierisein oder zusotzliche
theropeuHscheMoBnohtnenerfordern. Bei ieder Glykosid-
Theropie ist von porenterolen
Colciumgoben - insbeson-dere bei gleichzeiliger Verob-
relchung - obzuroten.

Hinweise:
Wie bel jeder Digilolis-The-
rople Vônnen besonders bel
Polienten mil Glykosid-Ober-
empflndlichkeit bzw. Siôrun-

8en des Elekirolythousholtesbelkeit. Erbrechen, Mogen-
beschwerden, Bhythmus-
storungen und entopiische
Erscheinungen ouftreten. Bel
Niereninsunizienz muB rnit
einem emiedhglen Glykostd-
Bedorf gerechnet werden. Da
mit Merexperimentellen
Melhoden nicht zu ermitlein
ist, ob ein Medikoment beim
Mensclsen terologen wirkt,
wird do rouf hingewiesen,
doB ouch die Verordnung

von lonitop in den ersten
3 Monolen eIner Schwanger-
schofi kritlsch obgewogen
werden muB.

Zusommensehcung:lonitop* IB-Meth'̂ -Digoxinl
ITobieftoentholt 0,1 mg
1 ml Liguidum 1= 4STropfenl
e h t b o l t 0 , 6 m g
'5 Troplen- 2 Tabletten

lAmpulle zu2mle n t h ô l t 0 , 2 m g

fur Ihre Verordnung;
lonitop
OPmll SOTob.
OPmillOOTob.
AP mitSOOTobl.
Lanitop llguidutr
OPmit 20miUqul̂ '
AP mltlOOittlliQtJ'®-
Lonitop Ampulle"
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Livres et périodiques:

H E M A T O L O G I E :

Jean Bernard, Jean-Paul Lévy et Bruno
Varet, Flammarion 1976, p. 3108, 3 vol
7 . 2 1 6 F l u x .

Manuel d'hématologie avec bibliographie
très extensive, malheureusement pas tou
jours tout à fait récente. L'année d'impres
sion étant indiquée comme 1976, les réfé
rences pour la plupart sont antérieures à
1974. De ce fait la terminologie ainsi que
les attitudes thérapeutiques controversées
au cours des dernières années ne sont pas
retrouvées. Par exemple, alors que la clas
sification actuelle des lymphomes non-
hodgkiniens est en train d'être remaniée,
on regrette de trouver toujours les termes
de lymphosarcome et réticulosarcome qui
ont été abandonnés il y a déjà quelques
a n n é e s .

Dans l'ensemble, ce manuel d'hématolo
gie décrit de manière encyclopédique tous
les grands syndromes ainsi que les enti-
tées moins fréquentes du domaine héma
to log ique.

Il trouve certainement sa place dans
toute bibliothèque de lecteur intéressé,
particulièrement à l'hématologie et n'ayant
pas peur de dépenser plus de 7.000 francs.

M . D I C A T O

HEMATOLOGY :
William J. Williams, Ernest Beutler, Allan
J. Ersiev, R. Wayne Rundels, 2° édition.
1977 McGraw-Hill, p. 1755, $ 43.

Avec la deuxième édition ce livre d'hé
matologie prouve qu'il répond bien à un
large besoin. En fait il est devenu en hé
matologie ce que le «Harrison» est en
Médecine Interne.

La bibliographie est à jour, le texte fait
autorité et est sans paraphrases. Le prix
est très abordable.

A recommander à tout lecteur intéressé
spécialement à l'hématologie.

M . D I C A T O

PRAKTISCHE HEMATOLOGIE :
Herbert Begemann. p. 494, Georg Thieme,
Verlag Stuttgart, 7° édition. DM 22,80.

Avec sa 7® édition, ce petit livre est
devnu un livre de poche classique de l'hé
matologie. Il a été également traduit en
espagnol et en i tal ien.

Le texte concis, facile à lire, a tout ce
qu il faut pour la pratique médicale cou
r a n t e .

Cette série a trouvé ses lecteurs parmi
les gens conscients de leur budget. A
r e c o m m a n d e r . .

M . D I C A T O
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T H E H L A S Y S T E M

Britsh Medical Bul let in, Volume 34, Num
ber 3. September 1978. Scientific Editor:
W . F . B o d m e r .

To all those who are interested in im
munology it is refreshing to read through
this number of the British Medical Bulletin
that permits to review in a hundred pages
the essence o f our ac tua l knowledge on
the major histocompatibility system in man.
The articles on HLA - A, B, C, D and
DRw (la) antigens, their serology and typ
ing procedures, their molecular structure
and their functions are concise but expli
cite and up-to-date. The fundamental role
of HLA in immune recognition, immuno
competent cell interactions, in the effector
phases of cell mediated and humoral im
munity is stressed in the pages on immune
response and on the relationship of diffe
rent early complement components to the

HLA complex . In the chap te rs on t rans
plantation are exposed, besides some mo
re classical data, the new options in trans
plantation matching and immunological
monitoring of the recipient. The second
part of this edition is mainly devoted to dif
ferent clusters of HLA-associated diseases;
t h e d i f f e r e n t a r t i c l e s a r e a w e l c o m e s u m

ming up of the plentitude of diseases
c la imed to be HLA-assoc ia ted . D i f f e ren t
mechanisms possibly in cause are outlined.
Some interesting speculations, for instance
on idiopathic haemochromatosis, the lack
of antibody suppression linked to HLA-B8,
put into evidence how typing for HLA anti
gens has deepend our insight into the
patho-mechanisms of different diseases. In
short this number is highly recommended
to interested cl inicians, advanced students
but also to specialists.

F r . H E N T G E S
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blend-a-med
unterstutzt Sie bei der
Behand ung von
Paiodontopathien.
® blend-a-med Fluid.*ZurTherapie entzûndiicher
Prozesse in der Mundhohle.

Anwendung im Spray,in der Mundbadecnlcge, zum
Touchieren und zurTomponode.

blend-a-med Zahnpasfa.
Schûtzt vor Karies und

Porodontose, Denn blend-a-med
enfhôif hochaktive Antikaries-
fakforen und zum besonderen
Schutz des Zahnfleisches
Allantoin und Pyridyl-carbinoi.

blend-a-med "medic"
Zur richtigen f̂ elnigung

der Zahne und zur schonenden
Massage des Zahnfleisches.

* Zusammensetzung
b l e n d - a - m e d F l u i d

lOOg enthalfen (in g)
2,2' Dihydroxy-3,3' dibrom-

5,5' dichlordiphenylmethan 0,1,
1,4 Dimethyl-7-isopropyiazulen 0,006,

Tincfuro-Arnicae l ,0,Tincfura-Myrrhae;
1,0, Saccharin-No 0,03 und Geschmacfcs-

korrigentien In olkohclischer Lôsung* Indlkaflonen-Gingivitis-Stomotitis
- P a r o d o n t i fi s
• K o n t r o - l n d i k a t i o n e n = k e l n e

blend-a-med Forschung Mainz

INTEGRAL S.A. - 25, rue d'Epernay - Luxembourg



CKEIIIFIILI
traitement Médicamenteux

des Calculs Biliaires Cholestéroliques

COMPOSIT ION

1 capsule contient 250 mg d'acide chénodésoxycholique (= acide chénique FALK)

I N D I C A T I O N S

Calculs non radio-opaques dans une vésicule fonctionnelle ou dans le cholédo
que avec fonctions hépatiques normales.

CONTRE- INDICATIONS

Calculs radio-opaques, cholécystite, sténose du cholédoque: affection hépatique
aiguë ou chronique; ulcère gastro-duodénal; affections inflammatoires des intes
tins: grossesse.
Les femmes en âge de procéder doivent employer une méthode contraceptive non-
h o r m o n a l e .

POSOLOGIE

10 à 15 mgr. kg. jour - soir

PRESENTAT ION

Boîte de 50 capsules à 250 mg d'acide chénique (Falk).
Boîte de 100 capsules à 250 mg d'acide chénique (Falk).

Concessionnaire pour la Belgique et le Grand-Duché de Luxembourg :

S . A . C O D A L I
1 0 S q u a r e A m b f o r i x - 1 0 4 0 B R U X E L L E S - T é l . 7 3 4 7 0 6 8

Documenta t ion sur demande
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Riickkehr zur vegetativen Normotonie
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