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Chimie biologique et Psychiatrie.
Dr med. Ch? Ladame, Rosegg (Soleure).

|e dernier quart de siecle est marque par une activite
redoublee dans la science des maladies mentales. Des

^ progres remarquables ont dejä etc realises dans le
domaine de la psychiatrie theorique aussi bien que dans le trai-
tement et l'assistance des alienes. On s'est lance, pendant un
temps, ä corps perdu dans l'analyse psychique de l'etat mental
des alienes. Maintenant la grande vague du jour nous pousse
dans le domaine de la chimie et plus particulierement de la chimie
biologique.

Si Ton est loin encore d'etre devenu maitre dans l'art de

mener ä bien le traitement approprie ä tant de cas reputes
incurables, on est, par contre, bien mieux Oriente pour discerner la

methode ä mettre en jeu pour rechercher, avec quelque chance
de succes, les causes probables de mainte psychose, avant tout
de celles que Ton designe du nom general de Demence precoce.

Si 1'on ne veut toutefois pas imputer ä des causes, aussi
banales que multiples, les desordres mentaux caracterisant la folie,
que de points encore enveloppes d'obscurite, que de questions
restees sans reponse satisfaisante sollicitent l'ingeniosite des
chercheurs.

Les etudes cliniques, psychologiques, anatomo-pathologiques
nous ont, il est vrai, abondamment pourvus dejä de faits bien
etablis. Leurs possibilites toutefois sont forcement limitees. Ces

sciences aussi doivent faire appel ä d'autres disciplines pour renover
leurs methodes d'investigation. Hors celä pas de possibilite d'aborder

avec fruit et quelque espoir de reussite les problemes ardus que
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soulevent l'etiologie et la pathogenie*) de la plupart des affections
mentales.

C'est ainsi que la chimie et tout specialement la chimie bio-
logique, viennent ä propos d'effectuer une brillante et feconde
evolution, apportant ainsi ä la medecine, et partant ä la Psychiatrie,
un renouveau salutaire de donnees et de conceptions qui laissent

augurer d'un bienfaisant avenir.
La therapeutique des maladies mentales, aujourd'hui aveugle

et toute d'empirisme, pour ne pas dire presque nulle, sera la

premiere ä beneficier des indications precieuses qu'apporte avec
eile la Serologie ou chimie des humeurs dont le torrent parfois
nefaste laisse, petit ä petit, percer jusqu'ä son ultime secret.

Les secretions internes toutefois sont encore enveloppees
d'un mystere profond. Une foule de savants, en tous pays,
armes de patience et d'esprit scientifique se leve, et dejä jette
quelque lumiere dans ces tenebres epaisses et naguere encore
impenetrates.

La guerre, la si cruelle et si meurtriere ä tant d'etres humains,
apporte ici, en peu de temps, toute une moisson de faits de la

plus haute importance, faits que deux generations de chercheurs
n'auraient peut-etre pas reussi ä mettre au point et dont les

applications pratiques pourraient bien racheter un jour, en partie, les

crimes dont elles sont nees. J'ai en vue ici plus specidlement les

etudes remarquables de cle Crinis sur la Serologie et le chimisme
des schoks provoques par l'explosion des grenades**).

Ce que la clinique ni la psychologie et pas meme, quoiqu'
on en dise, la psychoanalyse, ne peuvent realiser; ce que l'anatomie
ni 1'histopathologie, qui ne nous montrent de la vie que son image
figee au moment de la mort, ce que ces diverses sciences ne
peuvent mettre en evidence, la chimie biologique est en voie de

nous le devoiler.
Elle nous fait assister aux processus intimes des echanges

nutritifs, eile nous fournit des indications sur la formule des

valeurs cellulaires, elle nous renseigne sur les qualites et la quan-

*) Ladame Ch. Psychose aigue idiopathique 011 foudroyante. Arch. s. de
Neurol, et Psych, vol. V. 1. 1919. Pathogenie.

** De Crinis, Humoral pathologische und biochemische Studien zu den

Wirkungen von Explosionen auf das menschliche Nervensystem. Arch. f. Psych,
vol. LIX. p. 988. 1918.
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tite des elements divers, normaux ou pathologiques, qui roulent
dans le torrent sanguin; non seulement eile revele le bilan des

entrees et des sorties, mais eile depiste aussi et signale la teneur
et la valeur des secretions internes, qui par les methodes ante-
rieures echappaient ä tout controle et meme ä toute connaissance.

La chimie bioiogique sera un jour, celä est certain, la base

solide sur laquelle reposera l'edifice de l'etiologie de celles parmi
les maladies mentales qui sont conditionnees par des troubles
des organes et des glandes dites endocrines.

Pour l'heure, cependant, nous n'avons ä notre service que
des donnees eparses, fragmentaires, souvent aussi contradictoires,
tant ä cause des methodes compliquees et peu süres encore qu'
ä cause des divergeances diagnostiques, sensibles dans certains

groupes de maladies mentales, ou le coefficient personnel, ou
meme national, de l'alieniste joue un role defavorable pour l'objec-
tivite scientifique.

II va sans dire, ces conditions etant donnees, que l'application
de ces methodes nouvelles ä des buts pratiques, judiciaires par
exemple, doit etre entouree de la plus grande reserve. On est

meme en droit de dire que pour le moment les resulta*s obtenus
dans ces domaines ne devraient pas sortir des proces-verbaux
du laboratoire clinique. C'est lä une regie dont on ne devrait se

departir ä aucun prix, tant que ces donnees, dont on fait etat pour
etayer un jugement, n'ont pas acquis la valeur de verites scien-

tifiques indiscutees.

Plusieurs savants allemands, Ewald, Sioli, etc.*) se sont eleves

avec vigueur contre l'usage que d'aucuns firent dejä de la methode
d'Abderhalden pour trancher le diagnostic entre deux affections
mentales (Demence precoce et Hysterie) au civil ou au militaire,
dont l'affirmation changeait considerablement les consequences,
en l'espece, le degre de responsabilite du prevenu.

L'alieniste, ä chaque instant, est appele ä temoigner en
justice. S'il met en oeuvre des methodes aussi incertaines encore
dans leurs resultats, non seulement il offre aisement le flanc ä

des critiques justifiees et s'expose ä etre taxe de legerete, mais

sa maniere de proceder peut conduire la Justice ä commettre, sous
le couvert de rapports medico-legaux, apparemment scientifiques,

") Ewald, in Arch. f. Psychiatrie, vol. LX. fasc. 1. 1919.

14
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de bien involontaires denits de justice, dont les consequences
peuvent etre tres graves, voire fatales pour l'inculpe.

Quelles sont done ces methodes empruntees ä la chimie

biologique et dont l'application en alienation mentale est en train
de renover tout l'arsenal de nos notions etiologiques et de nos

moyens therapeutiques?
La notion fondamentale de toutes ces recherches repose sur

notre conception actuelle, en biologie cellulaire, de la membrane

osmotique.

Iscovesco, dans une importante etude sur les Colloides *) dit
entre autre: «Les membranes cellulaires, de leur cöte, ne sont que
des complexes colloides, et la question si importante de la
permeabilite cellulaire, etudiee par les methodes rigoureuses de la

chimie physique, a fourni dejä l'explication de quelques pheno-
menes qui paraissaient essentiellement du domaine vital, puisqu'ils
semblaient produits par une veritable selection, une espece de

sens permettant ä la cellule de se laisser penetrer par certains

produits et d'etre impenetrable pour d'autres».

Les recherches sur la permeabilite cellulaire, c'est-ä-dire sur
la formation des complexes colloi'daux plus ou moins reversibles,
ont une portee considerable. C'est ainsi qu'on parviendra ä bien
saisir les phenomenes de secretion, de resorption et la reglemen-
tation automatique des echanges nutritifs des cellules.

La membrane cellulaire ou comme la nomme elegamment
Iscovesco: «les zones bordantes des cellules», composee de diverses
substances et en particulier de lipoides en solution colloi'dale de

plus en plus concentree, plus on se rapproche du liquide ambiant,
est aussi tres permeable pour, certaines substances, moins pour
d'autres et tout ä fait impermeable pour une derniere categorie.

Overton**), puis Meyer, celebres par leurs recherches sur le
mode d'agir des narcotiques, firent de nombreuses experiences
sur la permeabilite et la constitution des enveloppes cellulaires.
Iis demontrent, ce que les auteurs, depuis, n'ont pu que con-
firmer, que ces enveloppes sont constituees par des lipoides,
complexes colloi'daux presentant des analogies chimiques avec les

*) Iscovesco, Les Colloides, Presse niedicale, Nr. 12 und 18, 1906.

"") Overton, Studie über die Narkose, Jena, Fischer, 1901.
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substances grasses. Meme les recherches de R. Höber'*) ne mo-
difient en rien ces conclusions.

La solubilite des corps dans un melange de deux substances

differentes, telle que l'eau et une substance lipoi'de, par exemple,
est differente pour chacun des solvants et se fait suivant un

coefficient de partage entre les deux substances.

Le coefficient de partage de la solubilite de corps dits nar-

cotiques ou anesthesiques, dans un melange d'eau et de lipoTdes,

ne determine pas settlement la vitesse de penetration dans la

cellule, mais aussi le pouvoir narcotique, car ces deux donnees

sont des grandeurs correspondantes. Ainsi la concentration d'un

narcotique dans la substance liquide qui environne la cellule sera

d'autant plus faible que le pouvoir de solubilite de cette substance

sera plus grand.
C'est ainsi qu' Overton parvient au resultat interessant suivant:

«La concentration critique (concentration minimale en narcotique,
du liquide environnant la cellule, necessaire pour provoquer la

narcose de la cellule) est constante pour obtenir la narcose chez

l'komme, les mammiferes, les oiseaux, les amphibies et les Insectes.
11 trouve pour i'ether, par exemple, une concentration critique de

0,30%- Une concentration critique double pour le moins est
necessaire pour les vers et six fois plus grande encore pour les

protozoaires et les plantes.

Les organes les plus riches en substances lipoTdes, c'est-a-

dire ä plus grand coefficient de partage ä l'egard des narcotiques,
sont ceux qui presentent les premiers des signes de narcose.
Ainsi s'explique l'echelle des etres ci-dessus citee, qui est en

rapport immediat avec l'existence du Systeme nerveux central.

Ces donnees sont confirmees par divers auteurs, qui, par des

chemins differents, parviennent aux memes resultats.

Tel fut le point de depart de toute une serie de recherches

destinees ä analyser Taction de diverses substances, introduites
dans les organismes vivants ou fabriquees par lui, sur les cellules

et les tissus de Teconomie. Non seulement la pathogenie des

maladies et des maladies mentales en particular etait ainsi etudiee

dans son essence, mais la therapeutique, elle aussi commence ä

*) Höber, Ueber die Wirkungsweise der Narkotica etc. Intern. Mo-
natssch. zur Erforschung des Alkohols, etc., Nr. 6, 1918.
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se ressentir des nouvelles impulsions donnees par la chimie
biologique.

Ai-je besoin de rappeler ici les belles recherches de Kyes*)
et d'autres sur Taction des poisons et venins de serpents (Cobra)
et d'autres animaux (abeille, araignee, etc.), recherches qui, partant
d'un fait particulier, s'elevent ä des consequences generates de
la plus haute importance.

Des lors les faits precis et bien observes abondent de toute
part, servant de base ä de nouvelles recherches ou ä des deductions

theoriques qui etayent definitivement un nouveau corps de

doctrine. La chimie biologique, cette jeune discipline scientifique,.
acquiert ainsi en peu d'annees plein droit de cite dans le corps
des sciences psychiatriques.

J'ai mentionne tout ä Theure les Lipoides"*). Comme ces
substances jouent un role en vue, il est necessaire d'en dire
quelques mots. Parmi ces substances lipoides dont le nombre
augmente sans cesse, la Lecithine et la Cholesterine sont les mieux
connues, leurs diverses proprietes ayant ete des Iongtemps bien

analysees. Que de points encore obscures cependant, ces recherches

etant herissees de grosses difficultes.
Deux faits sont pertinemment acquis ä la science: les lipoides

jouent un role considerable dans 1'osmose, la permeabilite cel-
lulaire d'une part et de Taut re, ces lipoides sont les agents pri-
mordiaux de Tattaque et de la defense de Torganisme intoxique.

On sait, par exemple, que la lecithine a une affinite tres par-
ticultere pour toute une serie de toxines, son role «toxiactivateur»
est proclame par des observations et des experiences innom-
brables. L'affinite ou pouvoir de solubilite des toxines dans les

lipoides et en particulier dans la lecithine varie d'une espece ä

I'autre, toutes autres conditions egales d'ailleurs. .Ceci explique
la resistance differente qu'offrent les individus aux poisons mis
en circulation dans le torrent sanguin, qui, finalement va se de-

verser dans les liquides dans lesquels baignent les elements cel-
lulaires.

Les poisons peuvent etre des toxines exogenes, microbiennes
ou des secretions internes, endogenes.

*) Kyes, Ueber clie Wirkungsweise des Cobragiftes. Berl. klin. Wochensch.
Nr. 38—39 p, 886, 918, 1902, Nr 34.

**) Iscovesco, Les Lipoides, Presse medicale, Nr. 58, 67, 70. 1908.
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Nombreuses aussi les confirmations apportees de toutes parts
sur le role essentiellement defenseur joue par la Cholesterine- Les
belles etudes du prof. Oe'rard*) sont ä cet egard une precieuse
contribution ä la connaissance des particularites de ces substances.
Mentionnons aussi le remarquable ouvrage de Ivar Bang**) sur:
«Chemie und Biochemie der Lipoide», oü toute la question est

reprise dans son ensemble et de telle sorte que cette etude fait date.

A peine a-t-on quelque peu debrouille les mille complications
du probleme de la lecithine et reconnu dument son role toxi-
activateur que se leve ä l'horizon un autre lipoi'de, son antago-
niste, la Cholesterine, comme antitoxine, qui combat effectivement
et neutralise les effets nocifs de son congenere.

La place me manque pour rapporter ici quelques proces-ver-
baux de chercheurs, nous faisant suivre pas ä pas l'ingenio-
site fine et avertie, cependant, mise en oeuvre pour depister ces

corps dont on constate trop aisement les effets sans pouvoir se
saisir de leur individuality

Abondants autant que positifs sont les travaux ***) qui, au-
jourd'hui nous fournissent force documentation sur ces sujets.
Ces donnees sont aussi bien confirmees par les recherches ciini-
ques (egalement chez les alienes) que par 1'experimentation dans
les laboratoires de chimie biologique.

Quelques auteurs meme, Iscovesco tout le premier, donnent
dejä des indications sur les applications therapeutiques que Ton

peut mettre en oeuvre dans certaines maladies en se basant sur
les directives que leur fournit la chimie biologique.

II faut le dire, c'est une voie ouverte, pleine d'imprevus et

de difficulties, mais dont 1'avenir semble bien assure et ne depend
que des progres realises par la biochimie elle-meme.

Je rappelle ici les efforts faits par Peritz ****) qui administre
de la lecithine par la voie intraveineuse ä des paralytiques generaux
aux fins d'enrayer la cachexie progressive qui est le sort fatal de

ces alienes. II pretend avoir obtenu de bons resultats. Cette

*) Gerard, Auto-protection de l'organisme par les lipoides. Revue
moderne de Medecine et de Chirurgie, Nr. 1, 1918.

**) Bang, Chemie und Biochemie des Lipoide, Wiesbaden, 1911.

***) Voir entre autre les travaux de Gerard, Iscovesco, Lombardo, Pighini etc.

***) Peritz, Ueber das Verhältnis von Lues, Tabes u. Paralyse zum
Lecithin. Zeitschrift f. experim. Pathol, u. Therapie. 5, 34, 612, 1910.
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therapeutique etait basee sur la constatation de I'enorme
elimination de la lecithine chez le paralytique general. Cette substance,
qui joue un role capital dans l'osmose, abondante dans les zones
bordantes des cellules, etant eliminee, laissait pour ainsi dire la

porte ouverte ä l'envahissement de la cellule par les toxines et

aussi ä sa deperdition en eau.

Je cite encore pour etre complet les tentatives toutes recentes
de traitement par 1'adrenaline, dont on ne peut encore determiner
la valeur reelle.

Ceci me conduit tout naturellement ä parier de l'Opotherapie^.
Cette methode en est ä ses premiers balbutiements, eile est

pour l'heure toute empirique. La raison principale de cet etat de
chose en est que l'analyse et l'isolement des nombreuses
substances secretees par les divers organes et glandes de Tecomomie
sont choses laborieuses. La nature de ces substances nous est
aussi mal connue que Taction complexe et reciproque des sues
et liquides repandus dans le torrent circulatoire, lesquels baignent
les cellules de notre organisme et leur fournissent les elements
dont elles font election pour leur nutrition ou pour leur activite.

En donnant done ä un individu des extraits d'organe ou
certains sues, on n'a encore rien fait de bon. C'est ici que la chimie

biologique trouve devant elle un champ illimite ou les efforts
coordonnes de nombreux savants determineront un jour les

elements de Torgane ä administrer, adequats ä ceux qui font defaut
ou qui sont älteres, afin de retablir la norme dans le bilan des

elements chimiques.
Je mentionne ici en passant et pour memoire seulement, car

le sujet a ete traite magistralement par le Dr. Oreppiti dans Tune
des seances de la societe des sciences naturelles de Soleure**),
les remarquables recherches d'Abderhalden***) et de ses eleves

sur les ferments, recherches qui ouvrent de larges horizons sur
une foule de processus chimiques, ä peine soup^onnes jusqu'ici.

Ce sera la fache de la generation presente de mettre au

point ces nouvelles donnees et d'en tirer les enseignements pra-

*) Voir ä ce propos les remarquables etudes de Qley sur les sec. internes
et son traite de Physiologie.

**) Greppin, die Bedeutung der Abderhalden'schen Untersuchungsmethoden

für die Entwicklung der Psychiatrie. Soloth. Naturforschende
Gesellschaft, 16. Fevrier 1913.

***) Abderhalden et ses eleves, nombreux travaux ä consulter.
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tiques qu'on semble etre en droit d'attendre d'elles, tant pour
expliquer la Pathogenese de bien des maladies que pour aider
ä l'instauration d'un traitement rationnel de certaines affections
mentales, parmi les plus repandues en meme temps que les plus
incurables.

11 faut reconnaitre cependant que «l'Abderhalden» est loin

d'apporter toujours des renseignements concordants. 11 exige line
technique aussi difficile qii'impeccable. Puis on ne saurait meesti-

mer les erreurs du diagnostic clinique, plus frequentes en cequi
concerne le groupe demences precoces, qui reservent les meprises
les plus grandes. On verse en effet dans les cadres de cette forme
mentale des affections qui n'ont rien ä y voir et alors la formule
chimique d'Abderhalden, consideree normale pour tels cas, se

trouve etre en defaut. Ceci conduit ä des discussions sans fin,
et bien vaines. On en conclut qu'il est de mise d'etre tres cir-
conspect dans l'appreciation des resultats obtenus, et avant

d'imputer la faute ä la methode chimique, il faut etre sür de son
diagnostic. C'est dire aussi que «l'Abderhalden» doit etre utilise
avec prudence pour affirmer un diagnostic.

La Psychiatrie contemporaine, l'expose sommaire que je viens
de faire en donne la preuve, est tres preoccupee de chimie et
de secretions internes. Nombreux sont les auteurs, nouveaux
humoristes, qui attribuent ä des troubles des secretions internes
l'apparition de bien des maladies mentales, et plus particuliere-
ment de la Demence precoce, dont l'etiologie et la pathogenie
restent cependant encore completement voilees de tenebres ä nos

yeux.
La seule conduite rationnelle ä tenir, semble-t-il, en face de

ces problemes, est, non pas l'affirmation tranchante autant que
dogmatique, mais la recherche patiente et prudente dans ses
conclusions, 1'union plus intime de la psychiatrie avec les autres
sciences. La chimie vient ä point pour faciliter ce travail ardu,
mais plein de promesses.

Certes ce serait une bien considerable acquisition s'il deve-

nait un jour possible d'etablir la formule chimique des troubles
humoraux ou glandulaires de certaines maladies mentales. On ne
serait plus bien eloigne alors de posseder aussi la formule sero-

logique qui conduirait tout droit au traitement rationnel, correcteur
des deficiences glandulaires.
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II importe avant tout de se garder de negliger le facteur
principal, je veux dire le Cerveau (les elements nerveux), qui,
quoiqu'on fasse et quoiqu'on decouvre, sera toujours la base

ineluctable et indispensable ä laquelle fatalement on devra
toujours revenir.

Bibliographie. Au cours de cette breve etude, je n'ai cite que
quelques auteurs. Je rappeile ici qu'il existe dejä une bibliographie
considerable sur ce sujet, soit dans les periodiques medicaux,
soit dans les periodiques ou les encyclopedies de la Chimie bio-
logique. On consultera avec fruit les opuscules des auteurs sui-
vants qui contiennent entre autre aussi une bibliographie tres
etendue.

Iscovesco, voir plus haut.
Lombardo, I LipoYdi del sangue nelle malattie mentali, Napoli, 1916.

Pigkini, La Biochimica del Cervelio, Torino, 1915.

Allers, Tatsachen und Probleme der Stoffwechselpathologie und
ihrer Bedeutung für die Psychiatrie. Journ. für Psychol, und
Neurol, vol. XVI, fasc. 3/4, 5/6. 1910.

Weil, Die Chemie des Gehirnes; Sammelreferat. Zeitsch. für die

gesam. Neurol, und Psych, vol. VII. fasc. 1. 1913.

Laignel-Lavastine, ses nombreuses etudes sur les divers troubles
endocrinologiques, parues dans l'Encephale et ailleurs.

Oley, Traite de Physiologie, 4m0 edition. 1918 et autres publica¬
tions sur les sec. internes.
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