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chiatrie. Elle compone une comparaison avee les données recucillics
dans la population générale sur la santé, les soins médicaux et Jes
décis. Cette enquéte peut aider i comprendre le phénoméne de Ja
surmortalit¢ des malades mentaux. En ce qui concerne fe ViH-sida.
elle compare les patients ayant le sida. Elle signale que le sida est plus
fréquent parmi les malades mentaux que dans la population générale
(8 vs 2). Toutefois, on doit tenir compte du fait que I'enquéte est Jon-
gitudinale et que, dans son état actuel d"avancement, clle n*a encore
ponté que sur des effectifs assez restreints, trop faibles pour autoriser
avant d’asscz longues années une extrapolation 4 'ensemble des
paticnts suivis dans les structures psychiatriques (quclles soicnt intra
ou extra-hospitaliéres).

De méme. on ne peut s*appuyer sur la linérature internationale
gu’avec prudence. Les conclusions des études sont contradictoires. et

celles qui mettent en évidence des proportions importantes de patients
i la fois atteints de troubles psychiques ct porteurs de VIH ont porté
sur des populations dont.Jes conditions de vie et I'eavironnement
(neamment la pictre qualité de 1" habitat, sa précarité ou sa carence)
Ctaient particulicrement défavorables.

[*autre part, il n’est certainement pas sans intérét d’cnvisager
unc confrontation de données factuclies avec les opinions émises par
les personnes ayant répondu au cours de I’cnquéte. En effet, il existe
bien d'autres sources dinformation. Toutefois, si ’on prend ep
compte I"influence des représentations duns Ja vie psychologique et
sociale, ct leur rémanence, on ne saurait tenir celles-ci pour mofhs
importanices i connaitre que Jes analyses épidémiologiques. les obser-
vations de pratigues concretes. ou encore les options doctrinales et les
reglzments et consignes en vigueur.

La réintroduction des neuroleptiques aprés un syndrome malin
A propos d’un cas clinique
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RESUME : A partir d'un cas clinique faisant état d'un syndrome malin des neuroleptiques sévére et récurrent. les
auteurs proposent une revue de la littérature, qui permet de preéciser la conduite a tenir : d’une part le traitement
symptomatique du syndrome. d’autre part la réintroduction du traitement neuroleptique avec le maximum de

sécurité.
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SUMMARY : Authors report the clinical case of a severe and recurrent neuroleptic malignant svndrome, and pro-
pose a review of the litterature, from which issue in particular practical guidelines for treating the syndrome and

managing the psvchotropic’s reintroduction safely.

Le syndrome malin des neuroleptiques (SMN) fut
décrit par Jean Delay dés les premiers essais cliniques
réalisés avec 1'halopéridol (5). Cet accident thérapeu-
tique. dont la rareté conduit i une connaissance avant
tout bibliographique. pose de nombreuses interrogations
théoriques quant aux mécanismes étiopathogéniques
mis en jeu et engendre des difficultés pratiques. lors-
qu'il s'agit d’envisager la réintroduction d’un neuro-
leptique aprés un tel épisode. Il nous a semblé important.
a partir du cas clinique d’un patient i qui nous avons di
proposer la réintroduction d’un traitement neuroleptique
apres un SMN., de reprendre les données de la littérature
pouvant orienter la conduite i tenir. Nous en rappelle-
rons les éléments généraux, évoquerons les propositions
thérapeutiques actuelles, avant de revenir sur les hypo-
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théses étiopathogéniques qui permettent. en confronta-
tion avec des résultats cliniques empiriques, de propo-
ser des régles de plus grande sécurité lors de la réintro-
duction d’un neuroleptique.

CAS CLINIQUE

M. R.. 20 ans. est hospitalisé dans notre service aprés
un séjour en réanimation médicale. L histoire de ce
jeune homme, sans antécédent psychiatrique, commence
15 jours auparavant par un épisode d’excitation impor-
tante avec insomnie totale. agitation. hyperactivité
anxieuse et se complete par I'instatlation rapide d'élé-
ments délirants de themes et de mécanismes multiples.
1l est alors hospitalisé dans le service psychiatrique de
son secteur et regoit un traitement par loxapine
(Loxapac®, 250 mg/j) par voie orale et injectable. Au
sixieme jour de ce traitement s’installent des troubles



moteurs faisant évoqyuer une catatonic, puis une ficvre
¢levée o 395, une hyperleucocytose i 20 000/mm?,
sans point d’appel infecticux. Un traitement antibio-
lique s’avére inefficace. L aggravation rapide de son
Ctat géncral avee survenue de troubles de Ja déglutition
dans le cadre d'unc hypertonic extrapyramidale diffuse,
déshydratation ¢t insuffisance rénale fonctionnelle
(natrémic a 150 mmol/l), tachycardie, obnubilation,
motive son transfert en réanimation médicale. Le scan-
ner cérébral est normal, I"électroencéphalogramme
I"est globalement aussi. Les enzymes musculaires
(CréatinePhosphoKinases) sont a 30 fois la normale.

Le traitement neuroleptique est immédiatement inter-
rompu et compte tenu de I’importante agitation dans le
contexte délirant, le patient regoit des benzodiazépines
afortes doses : il bénéficie par ailleurs d"une hydratation
par voie parentérale et d’une renutrition par sonde gas-
trigue. Ces diverses mesures permettent une améliora-
tion clinique en quelques Jours. Parallélement. sur le
plan psychiatrique. on observe la restauration d'un
contact de bonne qualité et I'amendement partiel des
¢léments délirants. Persistent cependant une logorrhée
anxieuse. une labilité émotionnelle et des troubles du
sommeil. C'est alors que le patient est transféré dans
notre service pour la poursuite de Ja prise en charge. En
I"espace de 72 heures. se réinstalle le tableau psychia-
trique initial. et vingt jours apres le début du SMN. " ex-
citation psychique lide i la production délirante est telle
que nous optons pour la prescription conjointe de lithium
(Téralithe 400LP®. 1.5 gfj). de valpromide Dépamide®.
800 mg/j) et de clonazepam (Rivotril®. 5 mg/j). A J30.
le traitement psychotrope n’ayant pas permis d'obtenir
d’amélioration. il est décidé de réintroduire un neuro-
leptique. la chlorpromazine Largactl®. a la dose quo-
tidienne de 200 mg/j per os (et i deux reprises en intra-
musculaire). en surveillant la température et les CPK. Au
bout de 3 jours. I"élévation concomitiante de la tempé-
rature & 37 *8 et des CPK & 20 fois la normale motive
arrét du Largactil®. Variables cliniques et biologiques
se normalisent en I'espace de 48 heures.

L ¢éuat psychiatrique inquiétant de notre patient nous
fait alors opter pour un traitement par sismothérapie : le
lithium est interrompu. mais Dépamide® et Rivotril®
sont poursuivis. Le bénéfice est net mais instable apres
huit sismothérapies. Aussi, a J48 du premier SMN. et
I8 jours apreés la tentative d’introduction de la chlor-
promazine Largactil®. on propose dintroduire un troi-
sitme neuroleptique, I'amisulpride Solian®. A doses
progressivement croissantes Jjusqu’a 800 mg/j per os,
en appliquant la méme surveillance de la température et
des CPK. Au bout d'une semaine, le patient s’ améliore
enfin de maniere significative et aucune modification
de Ia température ni des CPK n’est observée. A 160, le
contact avec le patient est excellent. la thymie stable, la
critique des idées délirantes est totale et on ne retrouve
pas d'élément en faveur d"un processus dissociatif chro-
nique. Il quitte le service avec un traitement psycho-
trope associant Solian® (800 mg/j), Téralithe 400LP®
(1 400 mg) et Dépamide®.
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DONNEES DE LA LITTERATURE

La fréquence estimée du syndrome malin des neu-
roleptiques cst une donnée peu précise dont fes varia-
tions refletent essenticllement des différences métho-
dologiqgues (hétérogénéité des criteres diagnostiques
retenus, des modalités de recueil des données, mais aussi
du type de patient et des pratigues cliniques rencon-
trées). Les deux seules études prospectives réalisées
mesurent une incidence de (.07 % (7)etde 0,15 % (9).
et ne doivent pas omettre 1effet de sensibilisation pré-
ventive induite. La meilieure approximation d’incidence.
issue de I'analyse de seize €tudes. conclut 2 un taux de
0.2 % (66 cas sur un total de 33 720 patients neurolep-
lisés) (3).

IF's"agit d"un effet secondaire rare mais redoutable car

la mortalité, méme si elle a beaucoup décru depuis les

années 80 (25 % avant 1984) (15), reste importante
aujourd’hui. évaluée 3 10 & environ (3).

Le diagnostic est simple quand le syndrome clinique
est complet. associant une fizvre souvent élevée (40 ¢
dans 40 % des cas). une rigidité musculaire généralisée
et d’autres signes extrapyramidaux (97 % des cas). une
instabilité neurovégétative (95 % des cas) couplée le
plus souvent a la modification rapide de I'état mental du
patient (modification de la conscience). Il faut aussi
rechercher des arguments biologiques non spécifiques
tels qu une hyperleucocytose (98 % des €as), une aug-
mentation des CPK-MM spécifiques des muscles sque-
lettiques (95 % des cas). Ces anomalies biologiques pré-
cedent souvent les signes généraux tels qu'acidose
métabolique (75 %) et myoglobinurie (67 %). qui doi-
vent faire redouter la survenue de complications rénales.
Dans 54 % des cas. I'EEG montre des signes de ralen-
tissement généralisé alors que le scanner cérébral est le
plus souvent normal ou en tout cas sans anomalie spé-
citique.

Mais toutes les combinaisons de symptdmes existent
et multiplient ainsi les formes cliniques existantes : en
fonction de I'intensité de chaque symptome et de leurs
associations. on décrit de nombreuses formes frustes ou
atypiques. pouvant rendre |2 diagnostic positif plus dif-
ficile. Caroff est le premier 2 avoir proposé, en 1993, des
criteres diagnostiques : la derniére édition du DSM les
integre et en affine la liste (2) (Tableau I.

L’évolution du syndrome est intimement liée 2 Ia
rapidité d*établissement du diagnostic, puisqu’a I'arrét
des neuroleptiques le pronostic dépend des complica-
tions organiques pouvant survenir. Les principales
causes de déces sont I'insuffisance cardiaque ou respi-
ratoire. I'infarctus. les troubles du rythme, I’embolie
pulmonaire. la coagulation intravasculaire disséminée et
I"insuffisance rénale. Mais le plus souvent, la récupéra-
tion du SMN est complete en 9 (3) 2 13 jours (1) lorsque
les neuroleptiques Simp&s,spnt en cause, et en 18 A
26 jours avec les tors 1¢ De trés rares cas de
séquelles 2 moyen ou Blewi€ont rapportés (troubles
mnésiques organiquesTsyndrome cérébelleux ou extra-
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Tableaw .~ Criteres DSM-1V du Svndrome Malin
des Neuroleptiques.

A. Apparition d’une rigidité musculaire ct d’une température
¢levée lors d'un traitement neuroleptique.
B. Au muoins deux des signes suivants :
(1) sucurs profuscs
(2) dysphagic
(3) tremblements
(4} incontinence
5) modification du niveau de conscience, de la confusion
au coma
(6) mutisme
(7) tachycardic
(8) tension artérielle élevée ou labile
(9) leucocytose !
(10) marqueurs biologiques de souffrance musculaire (CPK) |
C. Les ¢léments des criteres A et B ne sont pas liés i une autre |
substance (p. ex. phencyclidine) ou & un probleme médical cu
neurologique (p. ex. encéphalite virale).
D. Les symptomes des criteres A et B ne sont pas mieux explici-
s par l'existence d’un trouble mental (p. ex. troubles de I 'hu- !
meur avec caractéristiques catatoniques i.

pyramidal. neuropathies périphériques) (14), dont la sur-
venue serait majorée en cas d'association du lithium au
neuroleptique impliqué (11).

Le traitement consiste avant tout en | arrét immédiat
des neuroleptiques et en un traitement symptomatique
associant le refroidissement. la réhvdratation et le
maintien des fonctions vitales. Certains proposent des
traitements plus spécifiques de la symptomatologie
extrapyramidale en utilisant des médicaments anti-
parkinsoniens. L usage des anticholinergiques. comme
la bipéridine Akineton® ou le trihexiphénidyle Arrane®.
est controverseé car ces produits peuvent aggraver la dys-
régulation thermique (8). Les agonistes dopaminer-
giques levant le blocage des récepteurs D2 tels que la
bromocriptine Parlodel®. I'amantadine Manradix®. ou
meme la Iévodopa sont préconisés par de nombreux
auteurs pendant la phase aigué {I'évolution des troubles
est abrégée dans deux-tiers des cas par ces traitements.
selon Addonizio (1)}. Certains proposent dautres sub-
stances au vu de leurs propriétés mvorelaxantes. comme
le dantroléne Dantrium® (qui améliorerait 15 patients
sur 20) (1) ou les benzodiazépines (efficacité non
démontrée). La place de I'électroconvulsivothérapie
pourrait étre double : d’une part du fait de son activité
connue sur la rigidité catatonique dont les similitudes
avec le SMN sont réelles. d autre part en permettant de
surseoir a la prescription de neuroleptiques dans e trai-
tement de la symptomatologie psychotique aigué.
Cependant, elle fait encore I'objet d'une controverse :
car si un A deux tiers des sujets v trouvent un bénéfice
rapide (1. 4, 12), d’autres auteurs insistent sur 1"exis-
tence d'un risque cardiaque réel (15).

Ainsi la prise en charge aigué des patients présentant
un SMN reste avant tout empirique, au méme titre que
les différentes hypotheses étiopathogéniques concer-
nant sa survenue. L'implication de mécanismes dopa-
minergiques est certaine : tous les neuroleptiques impli-
qués ont une action antagoniste sur les récepteurs D2

dopaminergiques, de méme que d’autres substances
antagonistes de la dopamine (metoclopramide
Primperan®, amoxapine Defanyl®) également incri-
minées dans Ja survenue de SMN. D’autres auteurs mon-
trent que Iarrét brutal de traitements avec des agonistes
de la dopamine peut déclencher la survenue d'une symp-
tomatologie trés proche du SMN (3). Par ailleurs, des
arguments anatomiques sont en faveur de I"hypothese
d’un dysfonctionnement des circuits dopaminergiques
{description de troubles similaires en cas de 1ésions neu-
rologiques touchant le gyrus cingulaire antériéur, les
corps mamillaires et les noyaux centraux hypothala-
miques (11)}.

La controverse portant sur I’origine centrale ou péri-
phérique de ce trouble semble close. En effet. I'exis-
tence de similitudes cliniques entre SMN et Hyper-
thermie Maligne déclenchée par certains produits
anesthésiques. a longtemps fait plaider en faveur de
mécanismes étiopathogéniques similaires. Mais contrai-
rement 4 I'hyperthermie maligne. aucune étude ne
retrouve dans le SMN de trouble métabolique dans les
cellules des muscles squelettiques : il semble donc
actuellement bien établi que malgré leurs similitudes
cliniques. ces deux svndromes relevent de mécanismes
étiopathogéniques distincts (10).

En revanche. la réduction du SMN a un simple blo-
cage de la dopamine ne peut en aucun cas rendre compte
de la rareté de ce syndrome d’une part. de son imprévi-
sibilité totale d’autre part. D’autres facteurs sont néces-
saires pour précipiter la survenue de cette complica-
tion : ils semblent inclure des données propres a 1"état
physiologique et psychiatrique des patients. 1"age et le
sexe ne semblant pas influencer le risque de survenue du
SMN.

Sur le plan organique. plusieurs facteurs sont mis en
cause dans la survenue du SMN : déshydratation et agi-
tation psvchomotrice (9. 14). dénutrition récente. pré-
sence dune infection intercurrente. hypothyroidie...
Reste & savoir si ces facteurs (en particulier I"agitation)
ne représentent pas des biais en influengant le choix du
traitement initial : prescription d un neuroleptique plus
incisif (15), par voie parentérale. augmentation plus
rapide des doses, association de psychotropes d emblée
{deux neuroleptiques. ou 1’association du lithium au
neuroleptique (3)}.

Sur le plan psychiatrique, le diagnostic ne semble pas
modifier en tant que tel la fréquence de SMN (11).
Pourtant. de nombreux auteurs ont soulevé la question
de la plus forte incidence de SMN dans les troubles de
"humeur. en particulier lors des phases maniaques. Cette
hypothése nécessiterait, pour étre validée. une étude
controlant les facteurs de biais confondants énoncés ci-
dessus : déshydratation et agitation psychomotrice ne
sont-elles pas en effet sur-représentées en phase
maniaque (17) ?

Le seul facteur de risque qui fasse 1'unanimité dans
la littérature est la présence chez un individu dantécé-
dent personnel.de SMN : 17 % des patients présentant




un SMN auraient un antéeédent d'épisode similaire (3).
Ce dernier chiffre a d'abord imposé Ja regle selon
laquelle un antécédent de SMN constituait une contre-
indication absoluc a I'usage de neuroleptiques. Cette
regle théorigue ne permettait cependant pas de prendre
en compte e nombre important de patients pour les-
quels la prescription de neuroleptiques est d"un intérét
primordial voire inévitable. Mais surtout, elle a 616 lar-
gement remise en cause par les expériences cliniques
récentes. Ainsi, sur un total de 121 patients chez les-
quels on réintroduit un neuroleptique aprés un syndrome
malin, on observe de 30(3, 14) 250 % (15, 17) de réci-
dive de SMN. La réapparition d'un SMN peut survenir
apres un intervalle libre variant de trois jours a vingt-
quatre mois. avee un risque particulierement élevé
durant les quinze premiers jours (17). puis redevient
imprévisible. Quatre-vingt-sept pour cent des patients
pourraient reprendre un neuroleptique sans augmenta-
tion de risque six ans apres le SMN (14),

Le neuroleptique impliqué peut étre celui responsable
du premier épisode ou un autre. puisque tous ont été
mcriminés. v compris la clozapine Leponex® (13). De
manicre empirique. certains auteurs estiment que les
produits moins incisifs — comme la thioridazine
Melleril® — présenteraient un risque moindre (1. 17).
L ¢tat physiologique du patient semble avoir la méme
importance lors de la récidive que lors du premier ¢pi-
sode (3). Enfin. la coprescription de lithium est un fac-
teur a considérer puisqu’il semble augmenter le risque
de récidive — méme si les causes de cette constatation
peuvent étre indirectes. En effet. parmi les patients réci-
divant lors de la réintroduction d"un neuroleptigue. 33 ¢
prenaient du lithium alors que cette proportion est de
10 % dans le groupe des patients qui tolérent leur nou-
veau neuroleptique (17).

Ces données permettent peut-étre de répondre au
dilemme du clinicien confronté a la survenue d un SMN
chez un patient. puisque de nombreux auteurs conside-
rent la réintroduction d"un neuroleptique apres un épi-
sode de SMN comme « raisonnable » (13) chez « la
majorité des patients » (3). Nous proposons quelques
regles permettant de réduire les risques lors de la ré-
introduction d un neuroleptique.

[l est primordial de bien peser I'indication. de rééva-
luer I'intérét d'un traitement neuroleptique chez le
patient. et de réexaminer les possibilités de traitements
alternatifs. Une fois I'indication posée. il faut évaluer
I"équilibre physiologique du patient. contrdler son
hydratation. diminuer une éventuelle agitation par des
traitements associés, vérifier I'absence de troubles soma-
tiques intercurrents. Il semble souhaitable de respecter
un intervalle libre d”au moins quinze jours entre la qud-
rison complete de 1'épisode malin et la réintroduction
d’un neuroleptique. au risque d’assister A une exacer-
bation des symptdémes résiduels qui pourrait donner i
penser qu'il s*agit dune récidive (6. 17). Aucune régle
ne permet de guider le choix de la molécule puisque
Uon peut utiliser le méme neuroleptique A la méme dose
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sans provoquer la méme réaction, mais les récidives
seraient moins fréquentes avee des neuroleptiques moins
incisifs. La prescription doit &tre réalisée en milicu hos-
pitalicr avee une surveillance de I'état clinique (état
géncral. constantes biologiques, ct en particulier la tem-
pérature) et psychiatrigue | certains auteurs insistent sur
le caractere annonciateur de centaines modifications bru-
tales de I'état mental du patient (3, 16)}. Enfin, elle
reposc sur la surveillance biologique de certains para-
metres comme les enzymes musculaires et la natrémie.

On prescrira une seule substance neuroleptique. i
posologie progressive, de préférence par voie orale, en
excluant toute forme retard. 11 est admis par la plupan
des auteurs que la réintroduction d'un neuroleptique
doit se faire en I"absence de lithium. En revanche.
"association systématique de Dantroléene® ou de
Parlodel® reste controversée.

La revue de la linérature nous a permis de retrouver
quatre cas seulement de patients qui. comme dans 1" ob-
servation clinique que nous rapportons. ont pu bénéficier
d’un traitement neuroleptique sans difficulté apres deux
épisodes différents de syndrome malin. Les régles de
réintroduction ne semblent pas différer dans ce cas des
regles yéndrales énoncées ci-dessus.

CONCLUSION

Le SMN reflete une grande variété de tableaux cli-
niques. d'intensité et de gravité trés variables. mais pou-
vant engager le pronostic vital. Les données de la litté-
rature convergent sur I"hypothese étiopathogénique d"un
meécanisme dopaminergique central et sur I'existence
de facteurs de risque. La bonne connaissance de ce svn-
drome permet son identification précoce et la mise en
place d'une stratégie thérapeutique dont les fils conduc-
teurs sont rappelés ici. Mais surtout. elle montre qu'un
antécédent de SMN ne contre-indique en rien la ré-
introduction d’un neuroleptique.  condition de respec-
ter quelques principes de bonne pratique clinique. qui
permettent de prévenir la résurgence d'un nouveau
SMN. Enfin. elle répond au mieux aux interrogations
des psychiatres confrontés 2 la nécessité pour certains
patients d utiliser des substances neuroleptiques au long
cours...
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DISCUSSION

Pr KOUPERNIK. - J'ai beaucoup admiré ta qualité de votre pré-
sentation et peut-étre plus encore votre audace thérapeutique. Car, tout
en comprenant I'impérieuse urgence du traitement de 1'état maniaque
gravissime. je me demande si en cas d'issue fatale, la reprise des
neuroleptiques naurait pas été séverement jugde par un éventuel
expert. Je voudrais vous demander si la littérature indique que la clo-
zapine et la rispéridone ont été  'origine de syndromes malins.

Le Solian, que vous avez utilisé avec un bon résultat, a pu étre
classé par certains auteurs dans le cadre des neuroleptiques atypiques.

Je ne pense pus que fe terme d'« incisif » soit valable ; il rejuint dans
mon esprit celui de « désinhibiteur ».

Enfin, dernitre guestion @ comment se comportait fa fonction

¢nale de votre malade ? ’

Pr LEMPERIERE. - On a signalé des syndromes malins avec la
clozapine dés les débuts de son utilisation, ¢'est-a-dire il y a 25 ans.
Ces derniéres années ou 1'emploi de la clozapine s'est généralisé. il
¥ a cu des publications faisant éat de syndromes malins.

Dr BIEDER. - C'est unc observation trés intéressante d’un cas
rare. il est vrai, mais non exceptionnel. Je suis informé d’un cas suivi
depuis quatre ans. 11 " agit d’un homme jeunc, déficient intellectuel.
présentant un délire polymorphe avec intervention de personnag
axtra-terrestres terrifiants contre lesquels il se défend par une agita
tion clastique dangereusement agressive @ on lui prescrit de la cloza-
pine avec succes pendant quelque temps quand survient un syndrome
malin imposant I'arrét du traitement et la prescription d autres
drogues comme les benzodiazépines. Apres un certain temps, le délire
devient trés actif et I'agressivité insupportable : on prescrit de la lu-
phénazine retard avec succes encore pendant assez longtemps. jus-
qu’au moment oir la réapparition des troubles fait raccourcir le délai
2t ajouter quelques gouttes de fluphénazine per os. et rapidement. on
constate un nouveau syndrome malin authentifié cliniquement et par
le dosage des enzymes. mais on note aussi. apres un épisode peto-
maniaque. une hyponatrémie. I1 se pourrait que cette hyponatrémie
ait précipité le syndrome malin. Apres la réapparition des troubies.
on a dg avoir recours @ un nouveau neuroleptique. la rispéridene.
actuellement sans inconvénient. Votre communication pourrait ingi-
ter & publier I"observation de ce patient. mais apres un délui d7évo-
lution important. *

Dr HOUILLON. - J aimerais savoir si vous avez utilisé un znti-
parkinsonien de synthese lors de la prescription du premier neuro-
leptique et si vous vous en étes servi au moment de la réintroduction
d’un autre neuroleptique apres le premier accident.

Clesten etfet avec I"Amisulpride que vous avez obtenu les résul-
tats escompltés. Or. ¢'est justement ce neuroleptique qui. parmi ceux
que vous avez prescrits, comporte d'ordinaire le moins detfets extra-
pyramidaux.

Il me semble que dans la pratique quotidienne deux attitudes sont
4 éviter. d'un coté le recours systématique aux correcteurs et Jde
I"autre une abstention trop fréquente qui peut avoir des conséquences
immédiates qui passent d abord inapergues et sont capables de res-
surgir ensuite sous une forme pius grave,

Réponse du RAPPORTELUR. - A la question « est-ce que les neu-
roleptiques tels que clozapine et rispéridone sont également incrimi-
nés 7 » - oui. absolument. Plusieurs cas sont décrits au méme titre
quave fes autres neuroleptiques.

- A la question « I"alcoolisme est-il un facteur de risque ? - : il
existe dans la littérature un article posant la question. A priori. 1"al-
cool est incriminé. non pas en tant que tacteur de risque direct. mais
comme responsable de troubles somatiques et d'un état physique
débilité. eux-mémes facteurs de risque physique de survenue d'un
syndrome malin.

— Alaffirmation « vous avez pris de gros risques en associant le
neuroleptique au lithium ». je répondrai que 1"état maniaque du patient
€tait si sévere et si intense que nous avions introduit le Téralithe &
visée curative, i distance de I'arrét du premier neuroleptique. Lorsque
nous avons décidé de réintroduire un deuxiéme neuroleptique. nous
n'avions pas encore fa notion du caractére néfaste de la coprescrip-
tion.




