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les grandes perturbations nerveuses. Cette forme d’apathie
peut dériver de deux causes : ou d’une absorption suspendue
ou ralentie, comme on le conslate si souvent dans le choléra
indien; ou d’une impressionnabilité émoussée, comme dans
le cas que je citais plus haut ;

3¢ L’apathie ultime ou de I'agonie ;

4 L apathie par assuétude ou ce que j’ai proposé d’appeler
le mithridatisme médicamenteuz.

La premiére doit tenir a un défaut originel de sensibilité
des organes, ou éléments d’organes, aux médicaments qui les
impressionnent d’ordinaire ; la deuxieme se rattache a l'état
actuel des nerfs qui recueillent I'impression médicamen-
teuse, 4 la suspension momentanée de l'absorption par les
surfaces de rapport, ou a I'imperfection de la circulation qui
empéche le médicament d’arriver a sa destination organique;
c’est ce que I'on conslate dans les cas d’algidité ou des me-
dicaments inertes en apparence s'accumulent et produisent
des effets exagérés quand est levée 'entrave qui s’opposait a
leur absorption ou a leurs effets; la derniére est un fait d’as-
suétude et je vais m’en occuper en étudiant I'influence de
I’habitude sur les actions médicamenteuses.

CHAPITRE 1IX
ASSUETUDE, ACCUMULATION ET ERETHISME MEDICAMENTEUX
Dans la langue de la thérapeutique générale on dit qu’il y

a assuétude quand 'action souvent répétée d'un médicament
a émoussé la réceptivité a son influence. Je propose d’appeler
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érdthisme médicamenteuz (1) le fait contraire, qui se constate
quand, sans que les doses en soient élevées, on voit par la
continuité de son emploi se produire, assez brasquement ou
progressivement, des effets plus expressifs que ceux qui ont
signalé le début de ’emploi de ce médicament.

Ces deux faits doivent étre étudiés séparément.

ARTICLE PREMIER

ASSUETUDE MEDICAMENTEUSE

Le mithridatisme médicamenteux ou assuétude anx médi-
caments offre des considérations d’un grand intérét pratique.
L’économie réagit d’ordinaire avec vivacité contre la pre-
micre impression d’un médicamént; mais celle-ci se répete-
t-elle au méme degré, 'impressionnabilité s’émousse peu i
peu et une véritable assuétude s’établit, Le médecin est obligé
d’en tenir compte, sous peine de demeurer en degi des effets
qu’il veut produire.

Cetfe assué¢tude aux médicaments ne différe en rien de
I'assuétude aux poisons, et ici éclate encore une fois de plus
la puérilité des efforts qui ont été tentés pour tracer entre
les uns et les autres (en dehors de la finalité ou du but
qu’on leur assigne) une ligne précise de démarcation. 11y a
un mithridatisme médicamenteux comme il y a un mithri-
datisme toxique, et I'un et 'autre découlent de cette grande

(1) Je distingue Véréthisme médicamenteux de Vaccumulation médicamen-
{euse. Dans I'éréthisme, la sensibilité de 'organisme 4 un médicament sexas-
pére par la continuité de son usage sans qu’il y ait cantonnement des doses suc-
cessives de ce médicament dans ’économie; dans Vaccumulation, au contraire,
Vintensité croissante des effets produits vient de I’élimination nulle cu incom-
pléte des doses précédentes. Ce sont 14, on le voit, des faits différents et qui jus-
tifient emploi de termes distincts pour les représenter.
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loi de I’habitude qui se soumet, dans une cerlaine mesure,
tous lesactes dela vie physique comme ceux de la vie morale.
Tous les deux montrent que les médicaments et les poisons
n’agissent pas seulement, quoi qu’on en ait dit, sur le mateé-
riel des organes, mais bien aussi sur leur vie exprimée par
la manitre d’étre et de fonctionner de la partie du systeme
nerveux qui leur appartient. Aussi I'assu¢tude médicamen-
teuse et toxique se manifeste-t-elle surtout a I'occasion des
agents qui exercent leur action d’une maniére élective sur
les centres nerveux. L’opium est particulitrement dans ce
cas; les Thériakis de Asie et de 'Europe donnent tous les
jours la mesure des doses énormes d’opium auxquelles on
peut arriver par habitude et sans courir le risque d’accidents
immédiats. De méme aussi un élat anormal ou morbide du
systtme nerveux semble-t-il faciliter cette assu¢tude ou du
moins la rendre plus rapide. On en ala preuve dans la faci-
lité avec laquelle des quantités considérables de landanum,
d’opium, de morphine, sont supportées dans certains cas
de surexcitation maladive des centres nerveux, laquelle
semble avoir pour effet d’amoindrir les effets physiologiques
des stupéfiants tout en n’entravant pas les effets theérapeu-
tiques que 'on recherche. Forget a cité, en 1838, des faits
de ce genre, et il n’est peut-éire aucun clinicien qui n’en ait
d’analogues dans ses souvenirs. Un de ses malades atteint de
tétanos prenait 0,50 d’opium par jour, dans un aufre cas
de tétanos la dose fut portée a 157,50 par jour, et le malade,
qui guérit, en prit en quinze jours 14 grammes. Chez un
sujet atteint de delirtum tremens, Forget donna en un seul
jour 027,50 d’opium. Dans un cas de glycosurie, la dose fut
portée de 1¥7,75 & 2 grammes par jour. Trousseau a cité des
exemples nombreux de tolérance morbide pour les stupéfiants
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qu’il maniait avait une extréme hardiesse dans certaines ma-
ladies douloureuses en particulier dans la névralgie du tri-
facial (1). On m’a présenté, il y a quelques mois, un malade
alteint de cette cruelle affection et qui prenait plus d’un
gramme d’opium par jour sans que sa santé et sa vie intel-
lectuelle en parussent sensiblement modifiées. Trousseau a
vt un certain nombre de malades arriver a des doses quo-
tidiennes énormes de morphine (2). Mais ces faits se rappor-
tent plutot a la tolérance qu’a 1’assuétude.

Les exemples d’assuétude sont journaliers et ne se comp-
tent plus. Il faut, toutefois, n’admettre qu’avec une extréme
réserve, et apres les avoir bien analysés, ces faits de mithrida-
tisme qui ne sont souvent qu'apparents et reposent sur des
supercheries de malades, des erreurs de doses ou des défec-
tuosités, tant des médicaments eux-mémes, que de leurs pré-
parations. Trousseau et Pidoux ont insisté sur la précaution
de diminuer de moiti¢ la dose des pilules d’extrait de noix
vomique quand on change de pharmacien, quand celui-ci
renouvelle ses préparations d’extrait, ou quand on entame
une nouvelle série de pilules. Celte recommandation pru-
dente est applicable a tous les extraits encrgiques; elle ’est

aussi aux eaux distillées actives, celle de laurier-cerise par
exemple, qui, je l'ai dit, peut-étre fort inactive ou fort dan-

gereuse suivant la saison dans laquelle on a recueilli les

(1) Trousseau,Clinique médicale de I Hitel-Dieu 4° édition, Paris,1873,t. II, p414.

(2) Trousseau a également insisté sur la tolérance que présentent pour la noix
vomique les jeunes filles atteintes de danse de St-Guy. Ila porté chez elles les
doses 4 0,50 d’extrait alcoolique de cette substance sans provoquer d'accidents,
La considération que les doses étaient, élevées graduellement n’atténue pas I'é-
nergie de cette médication; on sait en effet que la noix vomique est du nombre
des agents qui donnent un exemple do la cumulation dynamique, c’est-i-dire

‘d'un éréthisme médicamenteux augmentant par la continuation des mémes

doses (Trousseau, De lg noix vomique dans le traitement de la danse de St-Gu Y,
in Journal de médecine, 1843, p. 194).
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feuilles, suivant que cette eau a été ou non cohobée, ete. ; elle
’est aussi aux préparations de bulbe de colchique qui con-
tiennent des quantités tres-variables d’alcaloides suivant la
période de la végétation. Lorsque Forget invoque I'exemple
d’un jeune homme atteint de rhumatisme aigu qui arriva a
prendre en huit jours, et sans accidents,8 onces (240 grammes)
de vin de semences de colchique ; celui d'un autre malade
qui, débutant par 30 grammes du méme médicament, arriva
a en prendre impunément un verre a boire et celui d’'un der-
nier malade qui présenta la méme tolérance extraordinaire,
on peut se dire hardiment (et bien qu’on ait employé une
préparation de semences, moins variable dans ses effets que
les préparations de bulbe) que quelques erreurs de prépa-
ration ont du étre la cause de ces bizarres immunités (1). I1
faut, en tout état de choses, ne pas perdre de vue leur carac-
tere exceptionnel, surveiller la pharmacie, surveiller le ma-
lade, et craindre toujours quelque méprise ou quelque su-
percherie.

L’assuétude est souvent un obstacle au but que 'on veut
atteindre ; on y obvie par I'accroissement des doses ou par
Iemploi d’un équivalent. L'augmentation des doses suffit
presque foujours pour le résultat que Ion recherche. Elle
est de rigueur quand le médicament auquel on a recours
dans un but curatif a été antérieurement donné a titre pro-
phylactique. Tel est le cas du sulfate de quinine employé
souvent, et avec succes, d'une maniere préventive dans les
pays marécageux. Il va de soi qu’un accés survenant, il faut,
pour la fixation de la dose de quinine, tenir compte de 'as-

(1) C. P. Forget, Dequelques médicaments acli®s administrés & des doses extra-
ordinatres. (Bullet. de therap., 1838, t. XIV, p. 18), et Principes de thérapeu-
tique. Paris, 1860.

soupapes d’eélimination. Celles de ces substances qui éch
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suctude et ajouter une dose curalive ordinaire a la dose preé-
servatrice que I'on employait auparavant.

Quant a 'emploi des équivalents ou substitutifs pris dans
le méme groupe thérapeutique, ¢’est une ressource précieuse
el que les praticiens invoquent avec grand profit. J'ai vu
plusieurs fois des sujets soumis a I'emploi rasorien de 'émé-
tique, le tolérant bien, et chez lesquels, si 'opportunité acci-
dentelle d’'un vomiltif venait a surgir, on atteignait aisément
ce résullat avec une dose d'ipéca, médicament moins éner-
gique sans doute que le tartre stibié, mais ayant sur lui 'a-
vantage de n'étre pas usé par I'habitude.

Il 'y a méme une regle générale a tirer de celte loi de I'as-
suctude médicamenteuse : clest que quand un médicament
arrive & ne plus produire les effets physiologiques ou curatifs
qu’il semblait promettre des le début, et que 'augmentation
progressive des doses ne réactionne plus suffissamment 1’éco-
nomie, il faut lui chercher un équivalent d or
thérapeutique auquel il appm‘tiea‘itil en Pﬂea\’i{ilii*le z'jloupe

2854 s effets.

ARTICLE II
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I

mellement & la vie, aussi formellement que les poisons, et
i o » . . - .
I'économie n’a rien de plus pressé que de les détruire ou de

.8 médicaments, o l'inverse des aliments, répugnent for-

leseh.mmc,r aussitot qu'elle le peut. Elle atteint aisément le
premier resultat pour les substances organiques qui se bri-
lent au contact de I'oxygene et dont les résidys
mélés & ceux de loxydation inters

gazeux vont,
slitielle, se présenter aux
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