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W. MESTREZAT BELARMINO RODRIGUEZ
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Le Professeur Pierre Marie a le premier, en collabo-
ration avec l'un de nous, cherche a eclairer le diagnos-
tic, parfois difficile, de l'encephalite lethargique par un
examen complet du liquide cephalo-rachidien dans cette
affection.

Ti nous a pare interessant, all. sujet de trois observa-
tions typiques d'encephalite lethargique, recucillies a
1'h6pital de la Salpetricre, dans le service de M. P. Marie,
par les coins de MM. Bouttier, Mathieu (r) et de Fun de
nous durant son sejour a Paris, de reprendre cette etude
et d'holnologuer nos resultats avec les diverses publica-
tions faites tant a la Societe medicale des Hopitaux qua
l'Academie de Medicine.

Nous joindrons ;t cc travail une quatriemc observation,
d'unc interpretation plus difficile, qu'on doit prendre clini-

( i) Nous remercions tout particulierement DTI. BoITTIER, MATHIEU
et TRETIAKOFF de la tres grande amabilite avec laquclle ils noun ont
communique une partic des donnces utilisees dans cc travail.
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quement pour tine encephalite lethargique, mais quo

1'etude anatomo-pathologique faite par Al. Trctriakoff

revele titre un cas complexe. A cote des lesions classiques

d'encephalite lethargique existent, en effet, des lesions me-

ningces plus anciennes, cc qui peut faire penser A la super-

position de deux processus pathologiqucs, les faits eclai-

rant peut-titre quelques opinions contradictoires Cmises

an sujet de 1'encephalite lethargique.

L'examen chimique du liquide cephalo-rachidien a etc

fait suivant les techniques preconisces par l'un de noun.

Pour la numeration des elements cellulaires, noun avons

utilisee la cellule de Nageotte. Les recherches cytologiques

et serologiques ont etc executees, soft on usant du procede

francais (Widal), soit on nous conformant aux indications

de Plaut.

Voici resumces nos observations:

OBSERVATION I (HEsu oEH). - Marie Joi, agCc do 17

ans, perd brusquement connaissance le 5 janvier 1920.

La malade presente do la cephalce et de la iicvre. Bicntot

s'installe unc somnolence tenace avec cauchemars, puis

apparaissent des troubles de la vision , de la diplopie et do

la blcpliaroptose . Le 18 janvier , la lethargic est profonde,

la ptose des paupieres accentuee , le facies vultueux; le

reflexe oculo- cardiaque est positif ; le pouls frequent. On

pratiquc une ponction lombaire , qui montre une lympho-

cytose discrete ( Rodriguez); le Wassermann est negatif.

Le 23 janvier, l'etat general s'aggrave progressivement.

Pas de signes meninges . La malade entre Bans le coma

le 28; on fait une seconde ponction cc merle jour a 12

heures ; la malade meurt le lendemain a i heure.

L'examen histologique des coupes , pratiquc par mon-

sieur Tretiakoff , montre les lesions classiques de 1'encC-

phalite lethargique : infiltration leucocytaire et degene-
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resce»ceti cellulaires prefondes ^^.n niveau des pedoncules

e^^rebraus..^bse^ice rouiJ^lete de yectctiora du cote des 7rterti^t-

^cs. Le diagnostic clinique et anatomo-pathologique est

d'e^ue^halitc letltargiga^c.

Les resultats analytiques de la ponction du 28 ont etc

lcs suivants:

Tension ......... .

Aspect ...........

Couleur ......... .

Albumins ........

Fibrine ..........

Chlorures.........

Sucre............

1?strait sec ioo° . .

Ccndres..........

t"rec . ............

Acetone. ........ .

Cytologic........ .

Wassermann..... .

gonttes rapider.
limpidc.

incolorc.

a,iq. gr. par litre.

neant.

7,25 SI. pi25
0,!H SI'. PilI

litre.

litre.

io,.^5 gr. par litre.

8,7j gr. par litre.

0,32 gr. pa.r litre.

petite quantitc.

2.^ elements cellulaires par

mmc.3; fonnule constitucc

par des lymphocytes et des

mononucleaires moyens.

negatif (concentrations de o,2-

o,^.-0,6-o,8-i centimetre

cube).

OBSERVATION lI (I:iau^iEL). - ^Ior., age de 27 ans.

Debut de 1'affection le z7 janvier ig2o par un malaise

general et de la ficvre. Les fours suivants , somnolence et

diplopic. Le malade , esaminc lc 24 janvicr a. 1'hopital de

la Pitic, est somnolent , subdclirant; it a de la ficvre et des

sy7^a^torucs legevs do ^ue7iin^isnte : rigidite de la nuquc,

Kernig . La ponction lombaire pratiquee montre: o,qo gr.

d'albumine ; :}, ^ elements cellulaires par mm. cube. La
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reaction de Wassermann est negative. Le malade est

amens. a la Salpetriere, dans le service du Prof. P. 1llarie.

Les symptomes presentCs s'amendent progressivement.

La gucrison semblait proche quand apparait, le 20 fevrier,

une cephalee occipitale avec de la faiblesse dans les mem-

bres du cote droit, puis exageration des reflexes du memo

cote, sans Babinski. Le diagnostic clinique est celui d'en-

cephalile lethargigue avec phenomeucs meninges legers. Les

phenomenes pathologiqucs constates n'ont pas eu d'Cvo-

lution progressive et le nialade quitte 1'h6pital avec quel-

ques rCliquats moteurs a droite, qui ne tardent cux-mc-

mes pas a s'amender et a disparaitrc. GuCrison.

Analyse du liquid,; de ponction lombaire du 4 fevrier

a 15 hcures:

Tension .......... normale.

Aspect ........... limpide.

Couleur .......... incolore.

Albumins ........ o,35 gr.

Chlorures......... 7,00 gr.

Sucre ............ hyperglycosie

Extrait sec. ...... 12,37 gr.

Cytologic......... io elements cellulaires par

mmc.3 Lymphocytes et mo-

nonucleaires moyens.

Wassermann...... negatif.

Ces resultats analytiques s'opposent dans une cer-
taine mesure aux precedents par une tendance a l'hyperal-

buminose et un Leger abaissement des chlorures (reaction

meningee Legere).

OBSERVATION III (RESUDIEE). - Braj., 16 ans.

Souffre de la tete en janvier; puis presente des fris-



Treballs de la Societal de Biolog ia. 1920 61

sons , quelques vomissements et se plaint de somnolence

of de vision trouble . Le 12 fevrier , diplopic legere croi-

S e, somnolence . Le 13, ponction lombaire a. 16 heures:
pas de permeabilite an nitrate potassique . Guerison assez
rapide . Diagnostic clinique: cncephalite lethargiouc. Gue-
rison.

Analyse du r ; fevrier:

Tension ..........

Aspect ...........

Couleur ..........

Albumine ........

C hlorures .........

Sucre ............

Cytologic........ .

Wassermann..... .

gouttes rapides.
limpide.

incolorc.

0,35 gr.

7,25 gr.

hyperglycosic nette.

2 cellules =/2 par mmc.

negatif.

Cette formule est normale quant a l'albumine et aux
clilorures.

OBSERVATION IV (REsuiiER). - Herv., age de 34 ans.
Le 25 janvier 1920, ptosis des paupieres et aspect de
diplegie faciale, inegalite pupillaire, deviation conjuguee
de la tote et des yeux vers la droite avec paralysie tres
accentuee de l'oculo-moteur gauche. Le 8 fevrier, hemi-
paresie gauche, apparition de quelques signes d'ordre
pyramidal (extension de 1'orteil) a gauche puis a droite,

contraction du masseter, etat de subconscience et hyper-

thermie. Le 14 fevrier, exitus a 20 heures.

Necropsie. - Lesions d'encephalite diapcdique aigue

et diffuse dans la moelle cervicale, le bulbe, la protube-

rance, les pedoncules cerebraux, les corps opto-stries, et
l'lcorcc do la region /onto-parietale, soit une congestion

vasculaire de ces territoires aux infiltrations leucocytaires



62 Publications de 1'Instihrt de C6,"ucies

cmononucleaires, cellules endotheliales proliferees et plan

mazellen). Lesions des cellules et des cylindres-axes. Exis-

tence de masses cristalloides basophiles tres nombreuses

dans la zone moleculaire de 1'Ccorce cerebelleuse (TrCtia-

koff). Les meninges, au niveau de 1'6corce, sont tres epais

ses et foitement infiltr(es, cc qui atteste une lesion orga-

nisce sans rapport direct evident avec les manifestations

encCphaliques recentes.

Ces constatations anatomiques ne permettent pas de

eonsidcrer cc cas comme absolument «pur». L'organisation

manifeste des lesions meningees est vraiscmblablement it

mettre sur le compte d'une syphilis ancicnne, le malade

ayant ete soigne A 1'h6pital St-Louis it v a un an par des

injections de salvarsan. Les deux Ctats morbides se sont,

selon toute apparence, reciproquement influences, bien

que le processes syphilitique, de par le caractere negatif

du Wassermann et 1'inefficacite du traitement an neo-

salvarsan pratique aL tout hasard, ne semble pas directe-

ment en cause dans les manifestations cliniques relevCes

en dernier. Les constatations necropsiques, qui noun out

fortuitement permis de suspecter la purclc de cc cas, ne

sont certainement pas une exception et 1'observation que

noun apportons, on nous avons trouv6 de 1'hyperalbumi-

nose et de 1'hypercytose, pourrait expliqucr certaines

anomalies de formule on d'evolution attributes jusqu'ici

trop exclusivement peut-etre A la seule encephalite 16thar-

gique, cette dernicre n'etant pas seule en cause on biers

evoluant sur tin terrain prepare.
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LES CHIFFRES SUIVANTS R1;SUDMENT LE RE.SULTAT

DE NOS DIVERSES PONCTIONS:

29 janvier 7 fevricr 12 fevricr 14 fevrier

:1sPsct ........ limpidc limpidc limpide limpidc

Coulcur ... , , , , . incolore incolorc incolorc lrr. xauthochro.

Albumins...... 0,64 gr. 0,5o gr. 0,32 gr. 0,50 gr.

Fibrim......... 0,o 0,0 0,o 0,o

Chlorures ....... 7,35 7,35 7,05 7,78
Sucre........ 0,71 hyper. forte hyper. forte hyper. tres forte

Extrait sec..... 11,47 12,70

Cendres. ....... 8,8o

Cytologic ....... 18.5 P. m/10 22 P. m/m3 232 p. m/m3

VVasssrmanu .. , . j negatif

L'examen de ces chiffres montre une hyperalbuminose
nette (0,50) et, surtout clans la derniere ponction, une
hypercytose importante.

* *

Nos trois premii'res observations se rapportent A des
cas d'enccphalite lcthargique typique et de gravite mo-
yenne. i_c premier s'est terminc par la mort, les deux
autres ont gueri. Les clliffres obtenus, tant au point de
vue chimique quo cytologique, representent la formule
courante de cette affection et nous semblent, par IA,
meritcr de fixer l'attention. Tls repondent a la notion essen-
tielle que les recherches de laboratoire effectuees cet hiver,
malgre les correctifs qu'elles out pu lui apporter, laissent
intacte, savoir: is caractere normal ou sensiblement tel du
liguide Ccphalo-rachidicn daps 1'cncejihalitc lethargiguc, no-
tion dont l'importance est d'autant plus grande que les
symptomes cliniques dans les manifestations gencrales
ou les phcnomcnes moteurs sont eux-Inemes plus pro-
nonces.
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Les caracteres du liquide cephalo-rachidien dans 1'en-

c6phalite sont les suivants:

Aspect. - Le liquide cephalo-rachidien est toujours

clair dans 1'encephalite lethargique, jamais trouble, jaune

ou fibrineux comme on pout les rencontrer clans la mcnin-

gite: Netter (1918 et 1920), Sicard (1920).

Albumine. - Le plus generalement, 1'albuminose est

normale, fait essential qui s'impose apres la lecture de-

taillee des tres nombreuses observations publiees et qui

pout faire le diagnostic differentiel d'avec les meningites

aigiies, tuberculeuses ou non, la syphilis nerveuse et d'au-

tres ctats lethargiques. C'est le cas de nos observations

I, II et III, bien quo l'observation II soit limite, on raison

memo de la symptomatologie meningcc legere que ion

a pu y relbver, alt presente une hyperalbuminose do 0,40

grammes. Cette absence de reaction albumineuse tient,

sans conteste, aux lesions memos de 1'encephalite lethar-

gique, a lour siege profond (locus niger, noyaux du mesen-

cephale), qui ne leur permet pas de retentir sur la compo-

sition du liquide cephalo-rachidien. On concoit toutefois

qu'il puisse on titre autrement: la diffusion du processus

inflammatoire gagnant la region juxta-ventriculaire, 1'exis-

tence, comma dans nos observations III et IV, d'un

processus mcningc, peut, dans des cas plut6t rares, faire

apparaitre une hyperalbuminose moyenne. Les indications

cliniques on anatomo-pathologiques publiees no permet-

tent pas de discuter les faits; nous no pouvons, pour l'ins-

tant, que les enregistrer. Cette hyperalbuminose, quand

elle existe, est voisine de 0,50 gr. et no dcpasse jamais

i gramme. Notons a cc sujet lcs observations de Sainton

(1918), Claude (1920, 2 cas), Benard et Boissart (1920),

de P. Marie (1920), de Halle (1920) et celle de Laporte et

Rouzaud (1920). Ces derniers auteurs, une fois sur treize,

ont note le chiffre de o,8o gr. Si la rcgle implique donc
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iuie albuminose normale on it peine modiiiee dans 1'enc1
;)halite lethargique, 1'existence d'une hyperalbuminose
nioyenne (0,35 gr. i'i i gr.) ne doit pas ecarter systemati-
iuement un tel diagnostic, mais doit lc faire discuter it la
lumi^re des faits cliniques et des autres renseignements
lournis par la ponction lombaire.

Chlorures. - Le chiffre des chlorures, dont 1'abaisse-
ment est caractcristique d'une infiltration sereuse on dune
inflammation des meninges (Mestrezat), est normal dans
1'encephalitc lethargique: P. Marie et Mestrezat (1920),
Laporte et Rouzaud (1920). Tout an plus notons nous un
tres Leger abaissement dans notre observation II, chiffre
en rapport, selon toute vraisemblanc,, avec la sympto
matologie mening6c legere notre dans cc cas. Roger (1920)
trouve egalement un 16ger abaissement.

Sucre. - L'hyperglycorachie est tres generale dans
l'encCphalite lethargique. Signalec pour la premiere foil
par M. le Pr. P. Marie et Fun de noun (1920), nous la retrou-
vons dans les trois observations ci-dessus (0,94 gr.). Fro-
ment et Gardon (1020) tie mentionnent qu'un chiffre
((normal)) de sucre. En realite, tons les dosages faits dans
le courant de l'hiver par MM. Netter, I)opter (1920),
Dumollard et Aubry, Rimbaud (1920), H. Roger (1920),
Laporte et Rouzaud, Combemale et Duhot (1920), Re-
nard (1920), ent note de 1'hyperglycorachie. Les chiffres
de sucre donnes varient de o,66 gr. it i gr. La constatation
dune quantitC normale on hyper de sucre est importante,
en cc sens qu'elle oppose les liquides d'encephalite lCthar-
gique A ceux des meningites, on, comme on le sait, le sucre
dirninue beaucoup on disparait compldtement (epreuve
de 1'hypo et de l'hyperglycorachie de Mestrezat).

L'hvperglycorachic de l'encephalite lethargique n'a
rien de surprenant; elle est on rapport avec 1'hyperglycC-
mie que l'on retrouve dans toutes les affections febriles.

5
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Elle tcmoigne tout an plus de l'absence dune let:( )(\ '()^-

et d'une infection importante du liquide cephalo-racludieu

(Mestrezat et Weissenbach, 1918).

Ex/rait. Cendres. - Valeurs normales on peu modifise-

(obs. I et II). Recherches confirmces par Laporte et Rou-

zaud (1920).

Urec. - L'uree a une valeur normale on a peine supc-

ricure a la normale. Nous avons trouve 0,32 gr. dans

Fobs. I. Cc sont des chiffres de meme ordre que donnent

les autcurs: 0,26 gr. (Combemale et Duhot, 1920); 0, i gram-

mes (David, 1920); 0,30 gr. (Crespin, 1920); 0,21 gr. et

0,28 gr. (R. Lenard, 1920). Dans quatre observations, on

a toute fois signals une retention ursiquc pouvant aller

jusqu'A 0,98 (Combemale et Duhot, Bonnamcur, Renard).

Lu'mpltocytose. - Comme pour l'albumine, le liquide

cephalo-rachidien ne presente pas, dans 1'en6phalite lc-

thargique, de reaction cellulaire proprement dite; quand

elle existe, elle est le plus souvent discrete. Nos observa-

tions nous ont montre des chiffres de 24-10-2 elements

par mmc3. Cc sont IA les valeurs lc plus habituellement

rencontrees. La formulc obtenue est une formule lympho-

cytaire: petits lymphocytes et mononucleaires moyens

avec quelquefois des polynuclcaires (Claude, Souques,

Widal) .

Les constatations sont d'accord avec celles faites par

Ill. Souques (1918), Sainton (1)18), P. Marie (1920),

Sicard et Kudelski (1920), Halle (1920), Widal (1920),

Renard, i cas (1920). Dans de tres nombreux cas, la for-

mule obtenue est a peine appreciable: Netter (1918),

Lereboullet (1918), Chauffard (1918), Lesne (1918), Claude

(1918), Khoury (1918), Sainton (1918), Achard, 1 cas

(1920), Sicard et Kudelski, i can (1920), P. Courmont

(1920), Froment et Gardcre (1920), Dumollard et Aubry

(1920), Comby (1920). On a signals, par contre, des cas
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0011 la leucocvtose allait jusqu'a r3o elements par mine.:
l:conomo, 1 cas (1917), Achard, 2 cas (1920), U;ttinger
(1020), R. Renard (1920), Netter, 7 obs. (1020), _11ery
(1020), Mouriquand et Laubry (1020), Benard (1920). Les
constatations que nous avons faites lors de la n6cropsic
do malade de l'observation IV devraient peut-etre faire
discuter plusieurs de ces cas (P. Marie). L'impossibilite
dins laquellc nous sommes do nous acquitter do cette
Cache nous oblige a enregistrer purement et simplement
ces faits et nous anlene A nous ranger ii l'opinion de Widal,
que I'ou no doit pas rejeter d'emblce on diagnostic d'en-
cr plialite lctbargique par suite do 1'existence d'une reac-
tion cellulaire marquee. Cette lymphecytose n'atteint,
d'aillcurs, jamais l'importance do celle quo ion reluvc
Bans les mcningites ordinaires et elle offre la particularitd
signalec par Netter (1920) et retrouvec par Wry (1920),
do dccroitre rapidement lors des ponctions successives
(contrairement a cc qui a lieu dans la meningite tubercu-
leuse), tombant do 6o et 120 elements ft 1o et 15, que
l'evolution du cas se fasse d'une fawn favorable on non.

Wasscrinann. - Tous les auteurs sont d'accord pour
considcrer comme absohunent exceptionnels les cas on
la reaction do Wassermann nest pas negative. En dehors
do nos observations, nous pouvons citer celles de Sainton
(1918), Sicard et Kudelski (1920), Froment et Gardcre
(1020), Dumollard et Aubry (1920), pour n'en citer que
quelques ones.

*

11 resulte de cette etude du liquide cephalo-rachidien
Bans 1'encephalite lethargique que, malgrc les quelques
cas d'liyperalbuminose et d'hypercytose signales, la com-
position do l'humeur rachidienne demeure, dans cette
affection, csscntiellement et ties generaicmnent norm ale.
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L'absence dune hyperalboninose notable, la non-exis-

tence d'un abaissenaent des cldorures, la presence dc Sucre,

le manquc d'une reaction cellulaire importantc diffcrencient

facilement 1'encephalite lctha--gique de la mcningite tuber-

culeuse, avec laquelle le diagnostic differentiel est parfois

a faire.

Le tableau suivant rend compte de ces faits et montre

tout le parti quo l'on pent tirer de l'analyse du liquide

cephalo-rachidien dans les cas ou 1'examen clinique do-

meure hesitant.

bfc'ningile Afeningiles

Liquide C. R. Syphilis nerveuse tuberculeusc aigiies

normal (chiffres moyens)
(chiffres moyens) (chiffres moyens)

Tension ........ normale normale hyper. hyper.

Aspect . ....... limpide limpide snuvent clair louche

Couleur .. . . ... . incotire incolore incolore plus ou moins

xanthochromique

Albumine...... 0,15-010 f;r. 0,60-3 gr. 1-3 gr. 1-7 gr.

fibrin ......... 0 0

Chlorures...... 7,32 7;10 5.5 6,20

Sucre.. ....... . 0,53 normal traces traces

Txtrait......... 10193 normal normal augment6

Cendres......... 5,73 normal 7.50 8,8o

Tx. cytologigie,... n 3 variable riaction tres forte reaction

importante

Wassermann.... . +

Wine lorsquc l'hyperalbuminose cxistc, commc dans

notre observation no IV et dans un cas do Laporte et Rou-

zaud, le chiffre do chlorures et la leucocytose font le dia-

gnostic et diffcrencient l'encephalite lethargique dj la

mcningite tuberculeuse.

Plus difficile par la seule voie chimique est pout-ctre

la diffcrenciation de ces cas aanormauxnt d'enccphalite
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k thargique d'avec la syphilis nerveuse, mais alors, l'his-

toire clinique de la maladie, la reaction de Wassermann

tranchent la question.

FAT RES U11]': Les exarnens clzituiquc, cytologique ct

scwlr'giquc praliques tacit par noes tnentes quo par divers

auteurs 'crniettent de fixer au liquide cephalo-rachidien, Par

la recherche de l'albunzinc, des clzlorures, du sucre, de la for-

mule cytologiquc, dit 1W'asscrtnann, des caracteres suffzsain-

tnettt precis Pour quo l'cxaanen do colic huntcur doive Ore

considcrc cotnntc un ntoycn do diagnostic important dune

affection si variable daps ses manifestations cliniqucs.

Laboratoires du prof. Pierre ltlaric ct de Physiologic

do l'Inslitut Pasteur. Paris.
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