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INTRODUCTION
Les manifestations cutanées et muqueuses des anémies, d’une façon générale, sont assez mal connues. Nous avons eu l'occasion, chez plusieurs malades, d'étudier un certain nombre d’entre elles. Le hasard a voulu que la plupart des cas eussent trait à des anémies hypochromes achyliques essentielles, et c’est pourquoi c’est spécialement aux manifestations cutanéo-muqueuses de cette affection que nous avons consacré ce travail.
La connaissance de l'entité : « anémie hypochrome achylique essentielle » elle-même est relativement récente. Pourtant, l'affection était déjà connue d'Hayem; en 1889, en effet, celui-ci, dans son travail Du sang et de ses altérations anatomiques, décrit une forme de chlorose tardive dyspeptique, où se retrouvent tous les caractères essentiels de la maladie. Mais sa très belle description semble avoir été méconnue et un demi-siècle s’est écoulé avant qu'une étude d'ensemble soit faite.
Sans doute, en 1903 Einhorn, en 1909 et 1913 Knud Faber esquissent les rapports entre l’'achylie et les anémies du type chlorotique, mais il faut attendre 1924 pour trouver une description détaillée due à K. Faber et à Gram de l'affection à laquelle ils vont donner son nom. Depuis, de nombreuses publications, presque touies anglo-saxonnes ou allemandes, ont été consacrées à cette question, dont, en
France, Chaudre a fait la synthèse. (Thèse de Strasbourg, 1934.)
On conçoit que les altérations cutanées et muqueuses aient été longtemps méconnues. La principale d’entre elles, la plus fréquente : la glossite, est signalée pour la première
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fois (Hayem avait parlé de sécheresse de la langue, sans plus) par B. Kelly et Paterson, en 1919, dans leur observation princeps sur l’anémie dysphagique. En Amérique surtout, cette variété de glossite a fait, depuis, l’objet d’un certain nombre de publications; la plupart des cas rapportés, d'ailleurs, ont trait à des anémies compliquées de dysphagie, de syndrome de Plummer-Vinson, suivant la terminologie anglo-saxonne. Dans une revue générale sur ce sujet, Suzmann, en 1931, a fait de la glossite une étude très complète; tous les auteurs, qu’il cite, insistent sur le caractère qui leur paraît primordial de cette glossite et achève de l’individualiser : son amélioration évidente et souvent extraordinaire sous l'influence de thérapeutique martiale.
Les autres manifestations, moins fréquentes et que l’on : ; non ù
pourrait appeler accessoires, n’ont fait l'objet que d’observations isolées. Kaznelson (1929) signale le premier les altérations unguéales et la koïilonychie; Swift (1932), le prurit vulvaire. Davies en 1931, Van Leuwen (1932) décrivent les fissures pulpaires, les fissures lavio-commissurales, la chute prématurée des cheveux, etc...
Toutes ces manifestations nous ont paru dignes d'intérêt non seulement en soi mais parce qu’elles constituent souvent un signe précoce et révélateur de la maladie et que, du point de vue dermatologique, leur étude est susceptible, peut-être, de jeter quelque clarté sur des faits insuffisamment ou non expliqués.
CHAPITRE PREMIER
LES CRITÈRES ESSENTIELS DE L'ANÉMIE HYPOCHROME ACHYLIQUE ESSENTIELLE OÙ CHLOROSE DYSPEPTIQUE
Il nous a paru indispensable, avant de faire l’étude séméiologique des manifestations cutanées et muqueuses de l’anémie hypochrome achylique essentielle, de passer en revue les critères de la maladie et d’en fixer les limites : on admet habituellement que ces critères essentiels sont ceux-là même qui servent à définir la maladie : les modif. cations de l’état gastrique, les modifications de la formule sanguine.
A) Les modifications de l’état gastrique
Par leur constance, leur importance pathogénique probable, les modifications gastriques nous paraissent dignes de figurer au premier rang, avant l’anémie elle-même.
Leur retentissement fonctionnel cependant est extrêmement variable, et s’il en existe des symptômes quasi constants, ceux-ci sont habituellement légers (Hayem-Meulengracht), consistant en anorexie, pesanieurs après les repas, constipation. Il est rare que la gastrite se traduise par de véritables douleurs accompagnées ou non de vomissements ; de même, il est rare que l’achylie aït pour conséquence une diarrhée rebelle, comme le fait a été signalé par Witts et récemment par Benhamou et Cohen-Solal.
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Les altérations de la sécrétion gastrique :
La déficience de la sécrétion gastrique est un des éléments les plus constants et les plus anciennement connus de la maladie : Faber et après lui Kaznelson, l’étudiant après repas d'Ewald, concluaient à l’achylie habituelle. Cette méthode a le désavantage de fournir peu de suc gastrique et l'étude de la sécrétion après injection sous-cutanée d’histamine suivant la technique de Carnot et Libert oblige à revicer leur affirmation : l’achylie totale est rare, ce que l’on voit habituellement c’est une achlorhydrie ou même une simple hypochlorhydrie : l'acide chlorhydrique libre fait complètement défaut ou est en quantité très minime; l'acidité totale même peut être nulle, habituellement elle est seulement très basse, il est exceptionnel que des acides de fermentation lui donnent des valeurs élevées. La sécrétion peptique, par contre, comme l'avait déjà montré Hayem, est toujours beaucoup moins touchée que la sécrétion acide; elle peut être normale; dans la règle, elle n’est que diminuée.
Les modifications de la muqueuse gastrique :
Les modifications correspondantes de la muqueuse gastrique sont de connaissance assez récente : sans doute Faber et Gutzeit incriminaient déjà à l’origine des troubles de la sécrétion une gastrite inflammatoire (?), mais c’est à P. Chevallier et à F. Moutier que revient le mérite d’avoir eu l’idée d'étudier ces modifications in vivo, à l’aide de la gastroscopie, et de montrer que l’origine des troubles était une gastrite atrophique diffuse, terme qui, il faut le souligner, s'applique à un aspect macroscopique et non à une image histologique. F. Moutier décrit à cette gastrite trois degrés :
« Premier degré : la muqueuse est lisse, la teinte est ardoisée, bleutée ou blanc-saumonnée.
« Deuxième degré : les plis de la muqueuse disparais-
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sent plus ou moins complètement; il faut, pour apprécier le degré d’atrephie des plis, qu’une insufflation suffisante permette de les étudier et d’avoir une bonne vue d’ensemble d’un territoire assez étendu : le fait est particulièrement remarquable au niveau de la zone cérébroïde de la face postérieure, zone sillonnée de plis très saillants à l'état normal. À ce stade, la muqueuse est généralement assez pâle.
« Troisième degré : l’atrophie étant de plus en plus poussée, les plis sont complètement effacés, aussi bien au niveau de la poche à air qu’au niveau des faces et de l’antre. La muqueuse présente un aspect pâle vernissé. Des vaisseaux apparaissent par transparence, veinules bleuitres, qui dans certains Cas $€ voient avec la plus grande netteté sur toute la surface de l’estomac. L’atrophie diffuse, de quelque degré qu’elle soit, peut rester localisée au corps de l'estomac, cas le plus fréquent, ou envahir le fundus et même l’antre, ce qui est assez rare. La fragilité de la muqueuse est dans cette forme assez fréquénte, mais peu accentuée; il existe assez souvent une hypermyxie qui peut réaliser dans certains cas un aspect porcelainé assez par-
ticulier. »
Il est rare (obs. de Gougerot, de P. Chevallier) qu'à cette atrophie gastrique diffuse s'ajoutent de véritables plaques bien limitées, nacrées, atrophiques et déprimées, analogues à celles qui ont été décrites dans la maladie de Biermer.
Valeur des signes gastriques :
Les signes gastriques, et notamment l’achlorhydrie, sont assurément les symptômes les plus constants de l’anémie hypochrome et pour cette raison ont servi de base à la plupart des hypothèses pathogéniques. Dans certains cas indiscutables, cependant, la chlorhydrie est à peine abais-
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sée ou même normale; comme nous le verrons plus loin, Van Leuwen interprète ces cas comme des preuves en faveur de l’origine purement intestinale de certaines anémies hypochromes, par ailleurs exactement semblables à l’anémie hypochrome achylique habituelle; pour P. Chevallier, ces faits correspondraient fréquemment à des gastrites « muettes » uniquement décelables par la gastroscopie, car quand l’atrophie gastrique diffuse n’est pas très étendue elle est compatible avec une sécrétion acide presque entièrement ou entièrement conservée.
B) Les modifications sanguines
Les modifications sanguines, quand elles sont nettes et qu'on les étudie chez un malade encore non traité, sont tout à fait caractéristiques; les stigmates fonctionnels, pourtant, en sont habituellement discrets, et c’est moins l’asthénie, l’essoufflement, la tachyeardie, etc., que la pâlenr,
jointe aux troubles digestifs, qui attire l'attention des
malades.
Les altérations sanguines :
La déglobulisation est variable, mais reste toujours modérée, oscillant autour de trois millions; il est rare de voir le chiffre des globules rouges descendre au-dessous de deux millions.
La maladie est d’ailleurs moins caractérisée par la déglobulisation que par une chute remarquable du taux de l’hémoglobine : mesurée au Sahli, celle-ci oscille entre 20 et 60 %. Dameshek rapporte même le chiffre de 12 %.
Il s'ensuit que la valeur globulaire est toujours très basse et que les chiffres de 0,40, de 0,59 sont courants : c’est là le fait essentiel.
En coloration vitale, avant tout traitement, le sang ne
contient qu'une petite quantité de réticulocytes, de 0,5 à 1 %, ce qui est normal,
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L'anisocytose existe toujours avec, et c'est un des earactères spéciaux de la maladie, une proportion élevée de microcytes : le diamètre moyen des hématies est dans l’ensemble diminué.
La poïkilocytose est généralement modérée, plus modérée encore ou absente est la polychromatophilie; ce n’est que dans les formes graves que ces altérations sont fortes. Dameshek, Fiessinger signalent même, dans ces cas, la présence de normoblastes, ce qui paraît exceptionnel.
Le chiffre des plaquettes est habituellement normal et les altérations de la crase sanguine nulles.
Pour Corelli, contrairement à ce qui se passe dans la maladie de Biermer, la sédimentation n’est pas accélérée; l'observation récente de Benhamou signale cependant une accélération légère de la vitesse de sédimentation.
Il n'y a pas de modifications de la formule blanche; tout au plus une légère leucopénie (inconstante), avec tendance à la lymphocytose.
La moelle osseuse étudiée par ponction sternale est rouge, suractive en état de réaction normoblastique : dans
les cas que nous avons observés, les normoblastes consti- Luaient en effet, en moyenne, le tiers des éléments numérés.
Valeur des stigmates sanguins : les formes légères.
La valeur et la limite à assigner aux stigmates sanguins de l’anémie hypochrome achylique méritent discussion : beaucoup d'auteurs, en France notamment, n’admettent le diagnostic d’anémie hypochrome que s’il existe une anémie et surtout une hypochromie nette, du type, par exemple, G. R. 3.000.000, avec une V. G. de 0,50, évitant ainsi le reproche qu'on pourrait leur faire d'étendre abusivement le cadre de la maladie. Doit-on faire état des cas moins nets? Pour donner un exemple, doit-on prononcer Je mot d’anémie hypochrome achylique quand on trouve, coexistant avec une achlorhydrie, un chiffre de globules rouges voisin de 4.000.000 et une valeur globulaire de
0,80? À cette question, nombre d'auteurs anglo-saxons répondraient par l’affirmative, et à condition de ne pas tenir compte d’un seul examen, ceci pour se mettre à l’abri des causes d'erreur, il semble bien que les faits leur donnent raison. [l ne fait de doute pour personne, à l’heure actuelle, que les stigmates sanguins dans les anémies, quelles qu'elles soient, ne sont que les reflets de troubles beaucoup plus généraux qui débordent le système hématopoiétique: il n’est donc pas interdit de penser qu'aux stades initiaux de l’affection ou même dans les formes légères, les modifications sanguines puissent être à peine marquées et même pendant un certain temps nulles: un argument en faveur de cette hypothèse est justement l'amélioration par la thérapeutique martiale de certaines manifestations cutanéo-muqueuses avec achlorhydrie, ne comportant qu’un minimum de troubles sanguins, eux-mêmes améliorés par la thérapeutique.
Nous avons insisté, et nous reviendrons, sur ces formes que l’on pourrait appeler « mineures » de l’anémie bypochrome achylique, car elles aident à comprendre les cas où, malgré l’absence d’anémie, on peut être autorisé à parler de formes frustes ou non anémiques de la maladie. Le cadre des manifestations cutanées et muqueuses de l’anémie hypochrome achylique apparaît de ce fait singulièrement plus large qu'il ne le paraît au premier abord : il faut d’ailleurs se garder de l’étendre exagérément et d'y faire entrer, au nom d’une légère hypochromie, toutes les glossites indéterminées, tous les prürits vulvaires en apparence idiopathiques. Le critérium de leur nature réelle, qui nous paraît le meilleur et sans lequel le diagnostic ne doit pas être posé, est le critérium thérapeutique : la guérison où au moins l’amélioration indubitable par le traitement ferrique; dans l'ignorance où l’on est de l’étiologie et de la pathogénie exacte de la maladie, c'est ce
lui qui doit le moins prêter à la critique
. Ajoutons que l'examen systématique de la moelle osseuse, dont l'emploi tend à se généraliser, rendra peut-être un jour plus
facile et plus sûr le diagnostic de ces formes incomplètes,
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I. — LA GLOSSITE LISSE DIFFUSE
ET LES MODIFICATIONS BUCCO-PHARYNGÉES.
Ce sont de beaucoup les manifestations les plus importantes et les plus constantes.
Fréquence.
La glossite, dans l’anémie hypochrome achylique, est assurément très fréquente : pour Witts, on l’observerait dans 50 % des cas; Kaznelson, sur 15 cas étudiés, ne la voit faire défaut que dans 3 d’entre eux. À la lecture de nos observations, nous sommes tenté d'admettre une proportion au moins égale à celle que donne Kaznelson, mais peut-être ne s'agit-il là que d’un hasard de série.
Inversement, nous croyons que l’on pourrait rattacher à l’anémie hypochrome achylique nombre de glossites lisses diffuses dont la nature ne paraît pas suffisamment démontrée : l’examen hématologique et gastrique systématiquement pratiqué réserve sur ce point des surprises, étant
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donné la grande fréquence des formes frustes ou incomplètes de la maladie.
Conditions d'apparition.
Comme l’anémie hypochrome elle-même, la glossite s’observe presque uniquement chez la femme : dans les cas que nous avons étudiés, un seul a trait à un homme; il convient donc, semble-t-il, de conserver pour la glossite la proportion établie pour l’anémie hypochrome par Witts et Wough : soit 92 % en faveur du sexe féminin.
Les conditions d’âge sont, elles aussi, régies par celles de l’anémie, et la glossite doit atteindre, de ce fait, son maximum de fréquence entre 45 et 55 ans; un point, cependant, nous paraît digne d’être noté : l’anémie hypochrome achylique et la glossite sont extrêmement fréquentes chez les gens âgés et les vieillards; nous voulions, de suite, signaler ce fait, sur lequel nous reviendrons, qui apporte peut-être quelque clarté sur l’étiologie de certaines « langues lisses des vieillards ».
La fréquence de l’édentation chez les anémiques est depuis longtemps connue et, comme nous le verrons, diversement interprétée. Cette remarquable fréquence explique que nombre de malades atteints de glossite lisse diffuse anémique soient porteurs de dentiers : nous discuterons plus loin l’importance de ce dernier facteur.
La date d'apparition de la glossite par rapport à celle de l’anémie paraît assez variable; elle n’est pas nécessairement, comme on serait tenté de le croire, la manifestation tardive d’une anémie déjà ancienne; très souvent, elle est précoce, elle peut même précéder l’anémie; il existe en effet de nombreuses observations (A.-C. Guillaume, Cameron, Van Leuwen, Broekema) de glossites, isolées ou associées à de La dysphagie, précédant de plusieurs mois, de deux ou trois années même, l’anémie et non seulement les signes cliniques de celle-ci maïs aussi les signes hémato-
logiques.
CLIN ES
Caractères cliniques.
L'aspect clinique de la glossite de l’anémie hypochrome achylique est assez diversement décrit: la description que nous donnons est celle des eas que nous avons observés; elle est conforme, d’ailleurs, à celle qui a été faite par de nombreux auteurs : Kelly et Suzmann en Amérique, Gougerot et Benhamou en France, notamment.
On est assez mal renseigné, étant donné l’indolence fréquente de la glossite, qui n’aitire pas l’attention, sur son début, son mode de constitution. Voici ce que dit à son sujet P. Chevallier au VII® Congrès Français de Stomato-
logie :
« La lésion commence dans la région de la pointe, un peu en arrièrè d’elle, sous forme d’une large plaque mal limitée; l’atrophie papillaire s’y fait partout en même temps de facon diffuse; il est rare que l’on voie confluer plusieurs plaques rasées. l'aire d'atteinte est d'emblée étendue. La progression se suit par l'intensité de l’atrophie : diminution graduelle du velouté jusqu’à disparition complète. Le processus d’ailleurs peut être lent ou très rapide : et quelques semaines alors suffisent à constituer une glos-
site typique. »
Lorsque la glossite a atteint son complet développement, elle présente des caractères assez nets pour être facilement reconnue : la langue a habituellement conservé ses dimensions normales; parfois cependant, elle paraît plus large et plus étalée qu'à l’ordinaire, plus plastique aussi, car les empreintes dentaires restent marquées sur ses bords; dans les cas avancés, au contraire, l'intensité de l’atrophie muqueuse et profonde peut être telle qu’elle paraît rapetissée et comme « pointue ».
Quoi qu'il en soit, la langue est lisse et c’est là Île caractère essentiel; l’ensemble de la surface du dos de la langue est uni, lisse comme un miroir, brillant; les fines saillies des papilles filiformes, celles plus arrondies des
papilles fongiformes ont disparu comme si les papilles avaient été usées et polies. Cet aspect est généralisé à toute la surface dorsale de la langue, la glossite est diffuse et c’est là son deuxième caractère essentiel; seules les papilles du V lingual paraissent absolument intactes. Il n’est pas rare cependant que l'aspect lisse de la langue soit plus marqué à la partie antérieure de celle-ci, mais, même dans ce cas, on n’observe aucune limite nette et la transition se fait insensiblement avec la partie postérieure à peu près normale. Le toucher rend encore mieux compte du caractère diffus de l’atrophie papillaire : le doigt qui passe sur le dos de la langue n’a plus l'impression de velouté normal, il glisse sur une surface unie et comme glacée. Nous avons également utilisé, pour vérifier ce fait, le procédé qu’indiquent Wilkinson et Oatway : la prise de l’empreinte linguale sur un papier préalablement passé au noir de fumée, procédé qui nous a, en outre, rendu des services pour suivre l’évolution de la glossite.
La coloration de la langue est assez variable : très souvent, et ceci contraste avec la pâleur des autres muqueuses, elles est rouge vif, carminée, comme si l’épithélium, aminci, laissait mieux voir, par transparence, le corps papillaire du derme; l'aspect rappelle alors celui de la langue vernissée de certains cirrhotiques. Dans d’autres cas, au contraire, la surface de la langue est violacée, un peu opaline, comme si elle avait été recouverte d’une couche mince de vernis ou de collodion; dans certains cas même cette pellicule paraît se densifier, et il n’est pas exceptionnel de rencontrer, notamment à la face dorsale, près des bords, une zone blanchâtre, mal limitée, allongée dans le sens antéro-postérieur, simulant assez grossièrement une leucoplasie au début : un tel aspect, que nous avons observé, que l’on retrouve décrit dans les observations de Gougerot et de Benhamou, a une correspondance histologique que nous envisagerons plus loin.
Il est fréquent que la glossite de l’anémie hypochrome achylique se résume à ces caractères; de temps à autre, ce-
pendant, s’y surajoutent des phénomènes d inflammation, que nous considérons comme secondaires, bien qu’ils puissent être les premiers à avoir attiré l’attention : on constate alors à la pointe, sur les bords, plus rarement à la face inférieure de l’organe, des érosions ovalaires, bien limitées, rouge vif, très douloureuses, susceptibles de se recouvrir d’un enduit pseudo-membraneux grisâtre. Les érosions sont remarquablement tenaces et douloureuses, mais n’ont pas de tendance à l’extension. Nous n'avons jamais rencontré, par contre, les vésicules de type herpétique des bords et de la pointe de la langue, signalées dans une observation de Kaznelson.
L'atrophie muqueuse, au moins dans les cas intenses, ne se limite pas à la langue, elle gagne l’ensemble de la muqueuse buccale. Tci, d’ailleurs, étant donné l’absence de reliefs papillaires, l’atrophie est une impression d’ensemble difficile à décrire : la muqueuse paraît mince et fragile, rouge, vernissée et comme « passée au tampon », suivant la comparaison de Benhamou; la description donnée par Brocq de la stomatite des sujets intoxiqués et nerveux s’applique bien à cet aspect : « La muqueuse est d’un rouge légèrement voilé de blanc, comme si on avait jeté un très mince voile de mousseline sur un fond rouge vif. À certaines incidences de lumière et en certains points, à la partie médiane de la face interne des joues, par exemple, elle est franchement opaline. » Cette atrophie muqueuse peut se poursuivre dans le pharynx et l'hypopharynx et se relie à l'aspect atrophique de l’æsophage et à la dysphagie dont nous aurons à reparler.
Les manifestations fonctionnelles accompagnant la elossite sont variables, suivant les malades : chez beaucoup elles sont nulles et la glossite, ignorée, est une découverte d'examen; d’autres, au contraire, se plaignent de troubles variés, la douleur spontanée à type de picotement, de brülure est assez rare, nous semble-t-il, en dehors des cas où il existe des érosions inflammatoires surajoutées; fréquemment, par contre, les malades accusent des sensations désa-
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gréables au passage des aliments chauds ou épicés; souvent aussi ils se plaignent de ne plus bien sentir la saveur salée ou sucrée des aliments. La sécrétion salivaire en règle augmentée pour Kelly, souvent diminuée, comme l'avait déjà signalé Hayem, est fréquemment normale. Un certain nombre de caractères négatifs, enfin, nous paraissent devoir être ajoutés pour achever de caractériser la glossite; il n'existe aucun trouble de la sensibilité objective, aucune infiltration, aucune adénopathie correspondante.
Caractères évolutifs.
Le mode d'évolution, sous l’influence de la thérapeutique martiale à hautes doses, constitue un des caractères les plus significatifs de la glossite lisse diffuse de l’anémie hypochrome, « la langue repousse par le traitement ferrique ».
Souvent précédée d’une sédation des douleurs, quand elles existent, et d’un retour progressif des sensations gustatives, la régénération papillaire commence au bout de trois ou quatre semaines, donc notablement après l’amélioration des manifestations digestives, et les premières modifictions sanguines; elle débute par les papilles filiformes et c'est à la pointe, région cependant la plus atteinte, et à la partie médiane, qu’elle commence habituellement ; Bnhamou a vu, au contraire, la repousse se faire d’abord à la base et sur les bords latéraux, sous forme de plages séparées, secondairement confluentes. Quoi qu’il en soit, lentement, la régénération progresse : les saillies des papilles fongiformes apparaissent à leur tour et en deux ou trois mois la langue peut avoir recouvré son aspect normal. Nous avons plusieurs fois assisté à cette étrange repousse de la langue, ceci, quel que soit l’âge des malades : dans un cas, il s'agissait d’une femme de 70 ans; quel que soit l’état dentaire : chez des malades édentées, ayant conservé leur dentier, la repousse s’est toujours faite, à peu près dans les mêmes délais.
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Comme pour les autres manifestations de l’anémie hypochrome achylique, cette régénération est durable quand on continue la thérapeutique, et chez deux malades nous avons pu constater sa persistance trois ans après le début du traitement.
Caractères histologiques.
L'étude histologique de la glossite a été faite très complètement par Suzmann; nous avons eu l’occasion dans un cas de reconnaître l'exactitude de sa description, mais, comme nous le verrons, il s’en faut que les lésions soient toujours aussi nettes.
L’épithélium est aminci dans son ensemble, mais plus ou moins suivant les points considérés; la couche basale est normale dans sa constitution, mais la ligne qu’elle décrit
est moins onduleuse que normalement, et en certains en-
droits les papilles dermiques ne sont même pas ébauchées; le corps muqueux est aplati et, par endroits, réduit à une ou deux rangées de cellules. Proportionnellement, la couche superficielle, faite de cellules en voie de kératinisation incomplète, est épaissie; mais la modification essentielle, qui porte sur cette couche, est l'aspect rectiligne de sa limite supérieure, fait anormal, quand la biopsie porte sur une région papillée comme le dos de la langue, et qui traduit, histologiquement, le caractère majeur de la glossite :
son aspect lisse; parfois, enfin, on peut voir cette limite.
supérieure marquée par une bande mince anucléée qui
paraît normalement kératinisée, quand le prélèvement a
été fait sur une des bandes opalines, dont nous avons donné, plus haut, la description.
Au niveau du derme : le corps papillaire est, par places, occupé par de petits nodules cellulaires péri-vasculaires, en général peu denses et composés, presque uniquement, de lymphocytes et de quelques plasmocytes; le chorion paraît un peu œdémateux au niveau de ces nodules d’infiltrat. Le réseau élastique est normal. Suzmann signale
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en outre une diminution des fibres musculaires et leur fréquente discontinuité; il a de même rencontré entre les fibres des dépôts graisseux et, dans les fibres, de petites zones acidophiles qui lui suggèrent l’hypothèse de dégénérescence de Zenker.
De tous ces caractères histologiques, les plus importants nous ont semblé être l’amincissement global de l’épithélium et le caractère linéaire de la limite supérieure de celui-ci; ces modifications, nous les avons toujours retrouvées; les autres, au contraire, sont contingentes.
IT. — LES MODIFICATIONS CUTANÉO-MUQUEUSES ACCESSOIRES
Nous avons rangé dans ce groupe les altérations cutanées et muqueuses qui, comparées à la glossite et aux manifestations bucco-pharyngées, nous ont paru, soit moins fréquentes, soit plus discutables quant à leur nature réelle.
A) Les altérations de la peau.
La peau des malades atteints d’anémie hypochrome achylique franchement caractérisée est, cela va de soi, pâle, d’une pâleur grisâtre terreuse, assez différente de la pâleur subictérique des biermériens. Elle est en outre habituellement fine, sèche, légèrement écailleuse et fragile (Allodi). I est rare cependant qu’elle soit le siège d’ecchymoses ou de pétéchies, lesquelles correspondent alors à des modifications de la crase sanguine, susceptibles, comme le signale Dameshek, de s'améliorer sous l'influence du traitement ferrique. Exceptionnellement, mais le fait est important tant au point de vue pathogénique que thérapeutique, la peau apparaît épaissie, ferme et infiltrée, d'aspect myxædémateux; la possibilité d'insuffisance thyroïdienne légère, dans l’anémie hypochrome si fréquente des myxædémateux, a été signalée par Unverricht, Evans, Mœrsch et Con-
ner, récemment par Chaudre : elle est habituellement légère et réduite à la seule infiltration de la peau, associée à une baisse plus ou moins importante du métabolisme de base; elle mérite d’être prise en considération, car sa méconnaissance peut être la cause d’échecs partiels de la thérapeutique eur lesquels nous aurons à revenir.
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C’est à la fragilité de la peau, déjà signalée, que l’on rattache souvent deux manifestations assez particulières de l’anémie hypochrome achylique : les fissures labio-commissurales et les fissures des extrémités pulpaires des doigts.
Les fissures labio-commissurales.
De nombreux auteurs signalent, dans l’anémie hypochrome achylique, l’aspect fendillé et craquelé du bord rouge des lèvres, mais c’est là une lésion dont la banalité rend l'interprétation difficile. Plus spéciales, semble-t-il, à la maladie sont les fissures labio-commissurales que signalent dans leurs observations Kaznelson, Suzmann, Broekema4, Benhamou et d’autres encore. Leur signification pathogénique n’est pas résolue : attribuées par Kelly à une irritation de la muqueuse du fait d’une exagération du réflexe æsophago-salivaire, elles nous paraissent beaucoup plus simplement s'expliquer par une extension à la commissure de l’atrophie bucco-pharyngée, déjà signalée; en effet, si ces fissures sont loin d’être constantes, nous les avons toujours trouvées, quand il existait une glossite et une atrophie marquée de la muqueuse bucco-pharyngée.
La lésion, au premier abord, ne diffère pas de la perlèche streptococcique la plus banale : c’est une érosion superficielle, bordée d’une mince collerette, à fond rouge vif et suintant, ou quelquefois recouverte d’une croûtelle; les pommades ou les pâtes antiseptiques ont d’ailleurs sur elles un effet remarquable, mais qui reste incomplet, et, une fois guérie l'infection, que nous considérons comme habituelle mais secondaire, il persiste une ou plusieurs cassures
linéaires, comparables, comme le fait remarquer. Evans, aux rhagades de l’hérédo-syphilis, bien que, contrairement
à celles-ci, elles soient beaucoup plus développées sur la,
partie muqueuse que sur la partie cutanée de la commissure
Les fissures, comme la glossite qu’elles accompagnent, peuvent être précoces, et dans un cas de Broekema, exis-
talent trois ans avant que l’anémie eût été remarquée. A.
condition, bien entendu, de traiter d’abord l'infection se-
condaire, quasi constamment Surajoutée, les tr comme
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Les fissures des extrémités pulpaires des doigts.
Précocité, action remarquable de la thérapeutique martiale peuvent être également l'apanage des fissures des extrémités pulpaires des doigts, décrites d° abord par ] Davies et Van Leuwen, retrouvées depuis par de nombreux auteurs, Broekema et Benhamou éntre autres. Ne les ayant jamais observées, nous ne pouvons qu’en donner une description assez vague, basée sur celles, assez succinctes, des auteurs précédents : il s’agit de fissures longitudinales de la pulpe des doigts, souvent localisées à deux ou trois d’en-
tre éux, superficielles, non suintantes, non saignantes, très douloureuses spontanément et au toucher; la peau à l'en-
tour est tantôt normale, plus souvent épaissie, hyperkératosique et légèrement squameuse. Ces fissures n’ont aucune tendance à la guérison spontanée ou sous l'influence des divers topiques locaux : une malade, de Broekema en souf-
frait depuis plusieurs années, quand le traitement ferrique en amena la guérison définitive. En soi, sans doute, la lésion, est banale, mais, en raison même de sa banalité, son existence dans 1 l’'anémie hypochrome achylique mérite. d’être.
connue,
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B) Les altérations des phanères.
Van Leuwen a rapporté à l’anémie hypochromé achy: lique certains cas d’édentation précoce, de chute prématurée des cheveux, et même de calvitie. Le fait est possible, mais, malgré l’observation de Broekema, signalant l’arrêt de la chute des cheveux par le traitement ferrique, il n’est pas-encore démontré.
Pärmi les altérations des phanères, les plus fréquentés et en tout cas les moins discutables sont les modifications des onglés; elles paraissent avoir été depuis longtemps remarquées : Niemann (1744) décrit chez une jeune fille chlorotique des « ongles mollions, laxiores, ténuiorés, dé: ° formes et fædi aspectu »; beaucoup plus tard, de nos jours, Brillé et Heller, dans deux cas de koïlonychie qu’ils étudient, notent l’anémie des sujets. Cependant, jusqu’à Kaznelson, on ne pense pas à établir un lien de cause à effet entre l’anémie et les modifications unguéales: c’est cet au“ teur, en-effet, le premier, qui, en rattachant à l’anémie hypochrome achylique un cas de koïlonychie, attire l’attention‘sur les malformations unguéales.
Ces altérations peuvent être discrètes et réduites à une perte ou à une diminution du « poli » de l’ongle, dont la striation longitudinale s’exagère; l’ongle devient en outre anormalement cassant et friable et il en résulte souvent : un aspect crênelé, déchiqueté de son bord libre. Pardo Castello est revenu récemment sur ces altérations, en appàrence banales, dans son beau livre : Diseases of the nails; il y-signalé, en outre, la relative fréquence dans ces cas de l’onycholysis : progressivement, l’ongle se ‘sépare de son lit.et le processus gagnant lentement d’avant'en arrière, il: peut.en résulter un véritable décollement de l’ongle, le: quel, pourtant, habituellement, ne tombe pas.
L'altération de l’ongle, à un degré plus accentué, peut: s'accompagner de véritables modifications de sa forme : däns'un cas que nous avons observé, l’ongle ‘était élargi,
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bosselé, « en feuille morte »; à mi-hauteur, les bords, quittant leurs rainures, se relevaient et poussaient librement en dehors, formant de véritables ailerons latéraux.
Beaucoup plus caractéristique est la koïlonychie, qui, signalée pour la première fois par Kaznelson, a été, depuis, retrouvée par Witte, Davies, Brockema, Benhamou et Weissenbach. Cette curieuse affection des ongles, peu connue, étudiée par Ball, puis par Dubreuilh, consiste essentiellement en une dépression cupuliforme plus ou moins accentuée de la table de l’ongle, remplaçant la convexité habituelle, occupant la totalité ou seulement la partie distale de celui-ci, et qui, dans les cas légers, est bien appréciable de profil; elle coexiste ordinairement avec un relèvement du bord libre et des bords latéraux, ce qui contribue encore à donner à l’ongle ainsi atteint l'aspect en cuiller « spoon nail » auquel il est classique de le comparer. La substance même de l’ongle est parfois normale; souvent l’ongle a perdu son poli et est fortement strié longitudinalement; son bord libre est aminci, quelquefois lamelleux et déchiqueté; les bords latéraux, par contre, sont souvent fortement épaissis. La koïlonychie peut être généralisée, mais parfois elle n’atteint que deux ou trois doigts; les autres doigts sont alors atteints d’aliérations légères, que nous avons décrites plus haut; elle peut coexister ou non avec une hyperkératose fissuraire des extrémités pulpaires des doigts.
Comme les autres manifestations cutanées et muqueuses. les altérations unguéales, la koïlonychie peuvent être précoces; cette dernière, chez deux malades de Broekema, avait précédé de plusieurs années la découverte de l’anémie; cependant, l’origine réelle de l’altération des ongles lui fut démontrée par l'efficacité du traitement ferrique, qui, en trois mois, avait déterminé une amélioration remarquable et, pour certains doigts peu atteints, la guérison. Cette preuve thérapeutique nous paraît indispensable, étant donné la diversité des causes qui, comme nous le ver-
rons, peuvent régir les altérations unguéales ci-dessus décrites, |
C) Le prurit vulvaire.
C’est grâce au hasard d’un succès thérapeutique que Swift a pu rapporter certains cas de prurit vulvaire à l’anémie hypochrome achylique; dans l’article qu'il a publié en
1931, il en rapporte trois observations ayant trait à des femmes de 33, 36 et 43 ans.
IL semble, à la lecture de ces observations, que le prurit puisse précéder l'anémie, car dans les trois observations que Swift rapporte, il remontait à plusieurs années, et dans deux cas au dernier accouchement. Le prurit, dans tous les cas, était intolérable, s’exacerbant comme cela est fréquent pour tous les prurits vulvaires, la nuit et à l'approche des -règles; il s'était montré remarquablement rebelle à toutes les thérapeutiques, et même la radiothérapie n’avait eu aucune action. La vulve, dans les trois cas, était le siège de lésions visibles : sur la partie interne des petites lèvres et sur le capuchon clitoridien existaient de petites plaques cris blanchâtre à limites floues, non infiltrées; dans un cas, cependant, l'intensité de la leucokératose et la netteté de ces limites étaient telles que l’auteur avait porté le diagnostie de leucoplasie vulvaire. Pour P. Chevallier, les lésions, qui ne sont sûrement pas de la leucoplasie, ne sauraient être non plus assimilées à une lichénification, car histologiquement à l’hyperkératose s'associe, non pas des signes de prolifération épidermique, mais, bien ‘au contraire, une tendance à l’atrophie de l'épithélium, analogue à celle que l’on observe sur les autres muqueuses; pour cette raison, :| considère les modifications vulvaires comme la cause et non la conséquence du prurit et a proposé pour les désigner le terme de « prurigo leucodermique ». Quelle que soit l'interprétation pathogénique des faits, le traitement ferrique amène, dans cette variéié de prurit, une amélo-
ration considérable; pour un malade de Swift, même, la e°
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guérison ‘fut absolument complète. Dans les mêmes délais, c’est-à-dire en trois ou quatre semaines, Swift a vu disparaître les plaques blanchâtres de la vulve même la plus leucoplasique d’aspect.
Dans un cas voisin, sinon analogue, l'efficacité du traitement ferrique nous fut encore démontrée par une rechute à l’occasion de la suspension de la thérapeutique.
Nous n’avons jamais eu, en effet, l’occasion d’observer de prurit vulvaire avec anémie hypochrome nette, mais l’examen systématique des malades pruritiques, en vue de celte.recherche, dont tous les dermatologistes comprendront Pintérêt, nous a permis, dans trois cas, deux prurits vulvaires, un prurit anal, de mette en évidence une achlorhydrie complète. Ces mêmes malades furent, comme nous le rap- Portons, considérablement améliorés par le traitement £errique. Quelle que soit l’idée pathogénique qu’on se fasse de ces cas, ils sont à retenir; ils nous ont paru d’ailleurs rares; tous les prurits vulvaires en apparence idiopathiques avec achlorhydrie ne réagissent pas au fer, et il ne faudrait pas exagérer leur fréquence et leur importance.
IH. — La PLACE DES ALTÉRATIONS CUTANÉO-MUQUEUSES
DANS L'ANÉMIE HYPOCHROME ACHYLIQUE.
Il semble difficile de nier la spécificité des altérations cutanéo-muqueuses quand on les voit coexister avec une anémie hypochrome achylique typique, et réagir admirablement, comme l’anémie elle-même, au tr
aitement ferrique intensif.
Plus discutables sont les mêmes altérations les voit coexister avec des modifications discrètes, où même quand celles-ci font eu, dans cet ordre de f sites lisses diffuses,
prurit anal avec e
> Quand on hématologiques défaut; nous avons aits, l’occasion d'observer des glosdeux cas de prurit vulvaire, un cas de achlorhydrie et atrophie gastrique, mais
sans aucune modification hématologique, qui ont été amé- Jiorés ou qui ont guéri sous l'influence du traitement ferrique.
Or peut objecter que, dans ces cas, le critère thérapeutique ne signifie pas grand’chose, et que le mode d’action du fer n’est pas toujours semblable suivant les cas. Il nous a paru pourtant logique de rattacher ces faits, au moins provsoirement, à l’anémie hypochrome achylique, en les considérant comme des formes incomplètes ou de début d’une maladie dont l’anémie hypochrome n’est qu’une expression inconstante. En faveur de cette conception plaident un certain nombre de raisons qui sont, en dehors de la preuve thérapeutique, leur existence dans l’anémie hypochrome caractérisée, la coexistence d’achlorhydrie et d’atrophie gastrique, le fait, signalé par de nombreux auteurs, que les altérations cutanéo-muqueuses (glossite, fissures labio-commissurales, koïlonychie) peuvent précéder l’anémie de plusieurs mois, voire de plusieurs
* années. C’est la conclusion à laquelle arrive d’ailleurs Van Leuwen, qui conseille le traitement ferrique d’épreuve devant toute achlorhydrie en apparence idiopathique.
Convient-il de rattacher à ces formes mineures ou non anémiques les cas d’urticaire chronique avec achlorhydrie que nous avons vu guérir, quelquefois définitivement, sous l'influence du fer? La question reste ouverte, car la coexistence d’urticaire et d’anémie chlorotique évidente est rare; nous n’en avons relevé que cinq cas; l’un est un cas personnel, les quatre autres sont ceux qu’étudia Alibert dans sa description princeps de l’urticaire chronique, et qui avaient trait à quatre sœurs, toutes quatre, dit-il, « chlorotiques et hystériques ».
Nous avions cru d’abord que ces urticaires étaient sous la dépendance d’un défaut de la digestion ou de fermentations intestinales, conséquences de l’achlorhydrie; le succès thérapeutique du fer, les sécrétions gastriques res-
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tant inchangées, nous a montré qu'il n’en était rien. Le
fer paraît donc avoir une action selle: UE comparable
à celle qu'il a dans l’anémie hypochrome essentielle où ù: le mécanisme est-il différent? Nous ne saurions Poe à
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CHAPITRE IT
DE L'ASSOCIATION AUX ALTÉRATIONS CUTANÉO.MUQUEUSES DE QUELQUES SYMPTOMES VISCÉRAUX |
On peut voir, associés aux altérations cutanéo-muqueuses que nous avons décrites, des symptômes viscéraux, rares, il est vrai, mais qui méritent d’être connus, car c’est quelquefois leur présence même, leur association à une glossite lisse notamment, qui peut mettre sur la voie du diagnostic exact quand l’anémie, au seul examen clinique, ne s'impose pas. | | Pied
A) LA DYSPHAGIE. LE SYNDROME DE PLUMMER-VINSON
De ces manifestations viscérales, une des plus curieuses, une des moins bien connues est la dysphagie. es
Comme nous l’avons déjà écrit, la première déscription en est due à B. Kelly et Paterson, dans leur.cbservation intitulée : « De l'existence d’un nouveau type de dysphagie chez des femmes d’âge moyen dyspeptiques et anémiques. » En 1922, Vinson, étudiant à son tour celle question, insiste sur la coexistence chez ces malades de trois signes qu'il considère comme essentiels : glossite, dyspha-
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gie, anémie hypochrome; le nom de syndrome de Plummer- Vinson est depuis donné à ce groupement symptomatique, dont Mærsh et Conner, puis Witts, font à juste titre un simple aspect clinique de l’anémie hypochrome achylique; la coexistence de la glossite, d’ailleurs, n’est pas obligatoire : dans la majorité des cas, sans doute, la glossite est remarquée dès que la dysphagie est nette, mais, dans les cas récents, elle peut faire défaut : glossite et dysphagie sont donc l’une et l’autre des symptômes qui peuvent s’observer
isolément.
Caractères ‘anatomo-cliniques.
La date du ‘débüt de ‘la dysphägie ‘ést extrêmement variable : très souvent, comme dans les cas de Kelly, de Cameron, de Van Leuwen, elle peut précéder de longtemps l’anémie elle-même, au point de suggérer à certains de ces aüteurs l'hypothèse de l'érigitie ‘dysphagique ‘de cétte ané- ‘ie; dans d’autres Cas, au ‘contraire, elle vieht compliquer ‘une anérmmie déjà ancienne : ‘de deux ans (Mérkleh ‘et Gou-
elle), ‘de trois ähs ét ‘déini (Beñhamou).
Le mode de début de la dysphägie est habituellement insidieux et plus ou moins rapidement progressif : les malades ressentent d’abord une gêne légère à la déglutition, comme si « leur gorge se serrait » sur le bol alimentaire; cétte gêne s’éxabérant, ils sont rédüits à üñe alimentation semi-liquide ou même liquide. Il n’est pas rare que des accès dé dysphagie complète et brüsué Viénnent interrompre cètte Progression : quelquefois même, ce sont eux ‘ui s’impoôsent, les premiers, à l’attentiôn des malades,
L’allure clinique de la dysphagie est assez particulière : ellè est extrêmement capricieuse ; elle ‘augmente sous l'influence ‘de 1 émotion, de l’énervement ; elle diminue, auù contraire, sous l'influence du calme et du : repos. Ces alternatives forment quelquefois de véritables périodes, pendant lesquelles la dysphagie est tour à tour intense où À
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peine marquée; d’une façon générale, d’ailleurs, au fur et à mesure que l’évolution progresse, les périodes de rémission deviennent de plus en plus courtes et:la dysphagie peut même devenir permanente. Ce sont ces caractères, “apparemment spasmodiques, de la dysphagie qui avaient fait conclure à P. Vinson à son origine purement fonctionnelle, affirmation que viennent infirmer les constatations anatomiques faites par de nombreux cbservateurs.
En effet, si dans certains cas la muqueuse œsophagienne peut être normale, dans beaucoup d’autres (Kelly, Suzmann, Benhamou), elle est nettement modifiée : la muqueuse de la partie supérieure de l’æœsophage est pâle, sèche, amincie et fragile, saignant facilement au contact; cet :aspect paraît être la continuation de modifications analogues et déjà signalées de la muqueuse buccale, du pharynx-et de la face digestive de l’épiglotte : comme nous l’avons dit plus haut, il semble, dans certains cas, qu'il y aït une véritable atrophie muqueuse de toute la partie supérieure de la muqueuse digestive.
Nous avons eu l’occasion d'observer un tel aspect de lœsophage chez une de nos malades, non dysphagique d’ailleurs, à l’occasion d’un examen gastroscopique pratiqué par F. Moutier.
Dans les cas de Kelly, de Benhamou, existaient en outre, sur l’œsophage, des plaques et des bandes blanchâtres, rappelant par leur aspect celles que nous avons décrites sur la langue; pour Benhamou, ces plages d’hyperkératose, jointes à l’absence de tonicité des fibres musculaires de l’æsophage et à l’absence de réflexe œsophago-salivaire, seraient responsables de l’état de parésie de la bouche œæsophagienne, cause première pour lui, plus que le spasme, de la dysphagie.
Suzmenn, dans un cas d’autopsie, a pu vérifier la réalité de l’atrophie muqueuse par l'examen histologique. Voici le résumé de ses constatations, qui sont calquées sur celles que l’on peut faire au niveau de la langue : « Epithélium
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aminci, hyperkératinisé, sous muqueuse, surtout dans les zones amincies, modérément infiltrée de lymphocytes et de : plasmocytes ; muscles, par places, atteints de dégénérescence; pas d'anomalies du plexus d’Auerbaeh. »
N. L'examen radiologique, dans les cas où il a pu être pratiqué, a montré un arrêt persistant de la baryte au ni- | veau du cricoïde qui contraste avec la facilité extrême et anormale que l’on a à passer le tube d’œsophagoscopie.
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Caractères évolutifs.
jar L'existence de la dysphagie, au cours de l’anémie hyï pochrome achylique, constitue une éventualité grave, mais non mortelle en soi, car les malades arrivent toujours à s’alimenter suffisamment pour ne pas mourir d’inanition, 3 même dans les formes les plus sévères. Beaucoup d’auteurs s'accordent pour reconnaître au traitement ferrique un effet remarquable tant sur la glossite que sur la dysphagie; l'observation de Benhamou est à ce point de vue très démonstrative; il n’en est malheureusement pas toujours ainsi (Merklen et Chaudre, Suzmann, Evans), et souvent une rechute précoce interrompt l’amélioration ébauchée,
Ajoutons enfin que les médecins anglo-saxons ont remarqué, dans les suites plus ou moins éloignées du syndrome de Plummer-Vinson, la relative fréquence des cas de cancer rétrocricoïdien, dont la prédilection pour le sexe féminin est connue depuis les travaux de Logan Turner. C'est là un fait intéressant, mais qui demande encore une étude approfondie.
B) LES MANIFESTATIONS NERVEUSES
Les manifestations nerveuses sont rares et, d’une façon générale, peu intenses; elles sont pour cette raison peu connues, beaucoup moins bien que celles, beaucoup plus fréquentes et plus nettes, de la maladie de Biermer,
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Elles compliquent habituellement une anémie fran- À chement caractérisée, mais il n’en est pas toujours ainsi, et dans quelques cas rapportés par Wiits et A.-C. Guillaume elles l’ont nettement précédée : leur association aux altérations eutanéo-muqueuses et notamment à la glossite lisse diffuse constitue alors un symptôme d'orientation de premier ordre. En effet, comme le fait remarquer Chaudre dans sa thèse, l’interdépendance des altérations nerveuses | avec l’anémie est loin d’être établie. « Son apparition au : cours d’états hypochromiques de faible degré, son absence dans certaines anémies graves secondaires, et enfin la possibilité de persistance ou même d’aggravation, malgré le retour du sang à la normale, plaident contre cette hypothèse. » Il est séduisant, par contre, de rattacher ces altérations à la déficience de la fonction gastrique, comme cela a déjà été fait (Lhermitte) pour les syndromes neuro-anémiques de la maladie de Biermer; c’est là un problème qui est en dehors du cadre de cette étude.
Les troubles psychiques.
Les troubles psychiques sont parmi les plus fréquents; habituellement légers, ils revêtent la symptomatologie d’un syndrome psychasténique atténué : à l’apathie et à l’indifférence, aux « idées noires » se joignent un peu d’anxiété avec tendance à l’insomnie et parfois une céphalée légère.
Ïl est rare (obs. de Dameshek, Merklen et Gounelle, Meulengracht) que ces troubles, plus accentués, conduisent à de véritables psychoses, à prédominance mélancolique ou anxieuse, avec tendance au suicide, parfois entrecoupées de phases d’excitation délirante avec hallucinations.
Les paresthésies.
Elles ne sont pas non plus exceptionnelles : elles siègent habituellement aux extrémités des doigts et les orteils;
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ces acroparesthésies sont comparées par les malades à. des sénsations d’engourdissement, de fourmillement, de brûlüres qui rappellent les troubles analogues qu’on peut observer dans la maladie de Biermer. Il st plus rare qu’elles siègent en d’autres points du corps (face, thorax, etc.).
Toutes ces dysesthésies, qui cèdent admirablément à. la: thérapeutique martiale, peuvent être rapprochées du.
prurit vulvaire que nous avons étudié plus haut.
Les syndromes neuro-anémiques caractérisés.
Ils sont beaucoup plus rares et la littérature n’en com-
porte. que quelques observations; ils réalisent, quand la.
symptomatologie est complète, un tableau de sclérose com-
binée de la moelle analogue au syndrome de Lichtein décrit
dans l’anémie pernicieuse.
Ces cas complets ont été observés par Auersperg, dont le malade présentait, associés à des douleurs radiculaires de la base du thorax, des troubles de la sensibilité profonde et un syndrome pyramidal typique des membres inférieurs. Catola a observé un cas sensiblement analogue. Dans le cas que P. Chevallier a présenté à la Société d’hématologie, avec
Alajouanine, ce.tableau se compliquait, fait jusque-là non.
signalé, d’une atteinte de la corne antérieure se traduisant par-une atrophie.musculaire avec fibrillation de l’éminence thénar de la main droite.
Très souvent, d’ailleurs, la symptomatologie est moins
complète: Kaznelson rapporte l'observation d’un malade
chez lequel une abolition des réflexes achilléens, jointe à des troubles. de la sensibilité profonde, permettait d’accuser surtout une atteinte des fibres longues des cordons postérieurs. Ailleurs, ce sont les faisceaux pyramidaux qui sont les seuls touchés. Récemment, Merklen et Chaudre d’une part, d’autre part A.-C. Guillaume, ont rapporté de nouveaux exemples dé syndromes neuro-anémiques; dans deux
“ARE cas cités par ce dernier, le syndrome neurologique associé NE ÿ à la glossite avait précédé l’anémie. ù 1: 0(0
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Sous l’influence du fer à hautes doses, on _peut voir ces : |
syndromes neuro-anémiques s’atténuer ou même disparaît.
_tre : les cas d’Auersperg, de Catola et celui de notre malade |
| sont à cet égard particulièrement démonstratifs; cette amé = lioration, d’ailleurs, est loin d’être une règle absolue.
DIAGNOSTIC
Il r’est pas dans notre intention de passer ici en revue toutes les affections suceptibles de simuler les altérations cutanéo-muqueuses de l’anémie hypochrome; nous nous bornerons à l’étude de quelques-unes d’entre elles, étude susceptible, peut-être, de jeter quelque clarté sur des faits dermatologiques ou peu connus ou imprécis. C’est surtout le symptôme glossite qui retiendra notre attention.
A) LES GLOSSITES LISSES DIFFUSES SANS ANÉMIE
La constatation, en dehors de toute anémie, d’une glossite lisse diffuse exactement semblable (nous éliminons donc de ce groupe la glossite scléreuse diffuse de la syphilis tertiaire que caractérise son infiltration) à celle que nous avons décrite est un fait assez banal; on peut en schématiser ainsi la description clinique : il s’agit habituellement de femmes, d'âge moyen ou plus souvent âgées, porteuses de dentier, chez lesquelles la glossite, souvent méconnue d’ailleurs, s’associe volontiers à des fissures labio-commissurales et en règle à des troubles digestifs plus ou moins accentués qui ont attiré l’attention.
A l’origine de cette variété de glossite on admet, suivant les circonstances, le rôle de l’âge, l’action du dentier,
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en io La glossite dite du dentier.
Il est hors de doute que les pièces de prothèse mal adaptées sont susceptibles de déterminer des érosions douloureuses de la langue; peuvent-elles faire plus? La plupart des ouvrages de dermatologie insistent en effet sur l’aspect lisse de la langue des sujets porteurs de dentier et plus spécialement de dentier supérieur en caoutchouc durci; ce fait est d’ailleurs diversement interprété; ont été invoqués : l’action mécanique d’usure, l’action chimique de substances, mercure et soufre surtout, entrant dans la composition de ce caoutchouc, et même des phénomènes d’électrolyse.
En faisant porter notre étude sur un grand nombre de malades, il nous a semblé que l’action du dentier dans le déterminisme de cette glossite n’était pas suffisamment démontrée; en effet :
— des glossites analogues s’observent chez des sujets ayant une denture parfaite;
— tous les porteurs de dentier supérieur en eaoutchouc durci, il s’en faut, n’ont pas de glossite; beaucoup ont une langue absolument normale, malgré une édentation de plusieurs années;
— le port du dentier, enfin, n'empêche pas la repapillation de la langue quand celle-ci peut être obtenue, comme c’est le cas dans l’anémie hypochrome achylique, pas une thérapeutique interne.
Ces simples constatations nous paraissent suffisantes pour affirmer que le dentier ne saurait suffire, à lui seul, pour expliquer la glossite, et cependant un fait reste indubitable, la fréquence de leur coexistence : faut-il admettre que le dentier a favorisé la glossite, en usant mécaniquement une langue qu’une autre cause rend particulièrement fragile et apte à s’atrophier? Faut-il admettre, comme l’ont fait Mœrsch et Conner, Van Leuwen, Broekema, que, dans de nombreux cas, sinon dans tous, la fréquence de cette
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coexistence tient à ce que la glossite et l’édentation peuvent avoir une cause commune : les troubles trophiques portant à la fois sur la langue et les alvéoles dentaires? Nous ne saurions prendre parti dans cette discussion, faute de preuves convaincantes; un fait nous paraît certain : le dentier dans la glossite lisse n’a qu’un rôle restreint, sinon nul.
La glossite lisse dite « des vieillards ».
La glossite lisse des vieillards, lingua glabra senilis, est souvent, dans les anciens traités, assimilée à la calvitie sénile, bien que (Bénard, in Traité de Brocq) « rien ne justifie cetie comparaison ».
En reprenant, en effet, les arguments très simples dont nous nous sommes servi plus haut, on s'aperçoit que le facteur âge à lui seul ne peut tout expliquer :
—_ cette glossite lisse peut s’observer dès la cinquan-
-taine chez des sujets qu’on ne saurait considérer comme
des vieillards;
__ elle fait défaut chez beaucoup d’entre eux, comme nous avons eu l’occasion de le vérifier chez des malades d’hospices;
__ enfin, là encore, le grand âge n’est pas un obstacle à la repapillation dans certaines conditions.
Cependant, un fait reste : la fréquence relative de cet état lisse de la langue chez les gens âgés, et ceci nous amène à parler d’un certain nombre de constatations que nous avons faites dans ces glossites, appelées improprement à notre sens : glossites du dentier ou des vieillards.
1° Assez fréquemment, surtout chez les gens âgés, comme nous l'avons dit plus haut, la glossite est celle d’une anémie hypochrome achylique légitime et franchement ca-
ractérisée: le traitement ferrique institué amène une repa-
pillation rapide de la langue. DAS TRE
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Ces cas mis à part, on peut diviser en deux le groupe des glossites lisses.
2° Les glossites lisses avec atrophie gastrique, achylie ou achlorhydrie ; elles sont extrêmement fréquentes. Oatway, étudiant 29 malades porteurs de glossites lisses non anémiques, trouve dans 17 cas une ana ou une hypochlorhydrie nette et dans 3 cas seulement un suc gastrique normal; la fréquence de cette coexistence, comme le fait remarquer Wilkinson, serait peut-être susceptible d’expliquer, d’une part, l’aspect normalement lisse de la langue des enfants au cours des premiers mois de la vie, quand la fonction gastrique n’est pas encore complètement établie, et, d’autre part, la fréquence de la glossite lisse des vieillards, puisque l’achylie ou à tout le moins l’anachlorhydrie s’observe dans une proportion de 40 % au-dessus de 50 ans, de 67 % au-dessus de 60 ans, chiffres encore plus réels pour la femme que pour l’homme (Wilkinson).
Le mécanisme qui relie l’état de l’estomac à celui de
la langue sera envisagé au chapitre suivant; restant sur le
terrain des faits cliniques, nous avons pu constater que dans les glossites de ce groupe :
— l'acide chlorhydrique employé seul, s’il améliore parfois les troubles digestifs, reste sans action sur la langue;
— quelquefois, tous les traitements employés sont sans action;
— très souvent, chez des malades n'ayant aucune altération du sang, nous avons obtenu, sous l'influence du traitement ferrique, une repapillation complète de la langue et, ce qui est d’un intérêt pratique plus immédiat, une amélioration de l’état général et des troubles digestifs, dont ils se plaignaient. De tels cas peuvent être rattachés à ce que nous avons appelé plus haut les formes mineures ou incomplètes de l’anémie hypochrome achylique.
Lolcoë à RDS
3° Les glossites lisses diffuses sans achlorhydrie; elles nous ont paru plus rares que les précédentes, fréquemment, mais non toujours, inaccessibles à toute thérapeutique; en effet, dans un certain nombre de cas, nous avons eu la surprise de voir agir la thérapeutique martiale :
__ deux des malades, ainsi traités, avaient, coexistant avec une chlorhydrie voisine de la normale, une atrophie gastrique diffuse incontestable que l’on pouvait interpréter comme l’origine des troubles;
— que dire des autres cas? Faut-il faire jouer un rôle à l'intestin, dont Van Leuwen invoque le rôle quelquefois isolé dans la genèse de l’anémie hypochrome? Une telle hypothèse trouverait un commencement de preuve dans la glossite lisse de la sprue, qui, comme le fait remarquer Lewis, comporte habituellement un suc gastrique normal. Ou faut-il admettre avec P. Chevallier que le facteur gastro-intestinal n’est pas indispensable et que la glossite peut être la seule manifestation muqueuse d’une « forme haute de la maladie »? Le problème n’est pas encore résolu.
B) LA GLOSsITE DE L’ANÉMIE DE BIERMER
En 1877, Moeller décrivait une nouvelle variété de glossite, dont Hunter, en 1909, montrait les rapports avec l’anémie pernicieuse, concluant qu'il s'agissait là d’un symptôme de haute valeur diagnostique et spécial à la maladie de Biermer-Addison; cette glossite a été depuis retrouvée et étudiée par de nombreux auteurs,
Elle apparaît à une date variable dans le cours de la maladie : souvent elle est précoce et peut précéder de plusieurs mois les altérations sanguines; fréquemment, elle de la maladie, en raison des
constitue un signe révélateur de picotement, qu elle
douleurs vives à type de brûlure, entraîne,
Son aspect objectif a été ainsi décrit par Moeller et ultérieurement par Hunter :
« Il s’agit de taches ou de bandes, siégeant de préférence à la pointe ou sur les bords latéraux de la langue, de contours irréguliers mais nets, tranchant sur la muqueuse saine avoisinante; ces taches sont rouges, vernissées, d’aspect atrophique, non point lisses, mais parsemées d’élevures « semblables à des grains de pavot », pseudo-vésiculeuses ou même vésiculeuses, contenant alors un liquide clair, qui paraissent développées aux dépens des papilles. Ces: élevures, spontanément et au toucher, sont extrêmement douloureuses. Ces taches ne forment ni saillie, ni infiltration, elles n’ont aucune tendance à l'extension ou à Pulcération. »
Middleton et Jacobsen ont décrit, depuis, à cette glossite une évolution en deux stades : un stade inflammatoire, caractérisé par la présence de petites vésicules rouges et douloureuses qui, en erevant, laissent de petits espaces dénudés, auquel succède un stade d’atrophie, lié à une nécrose secondaire de l’épithélium, qui entraîne une atrophie papillaire, touchant d’abord les papilles filiformes, puis les papilles fongiformes, les papilles du V lingual étant toujours respectées. L’examen histologique, à ce stade, montre un épithélium aminci, quelquefois nécrosé et remplacé par une couche de fibrine; dans le derme, des amas inflammatoïîres discrets autour des vaisseaux.
Le diagnostic de cette variété de glossite est d’ailleurs généralement facilité par la coexistence des grands signes
hématologiques de l’anémie de Biermer : anémie impor-
tante, hyperchromie, mégalocytose et achylie. L’hépatothérapie paraît avoir une action assez variable sur la glossite de Moeller-Hunter, remarquable pour Minot et Murphy, nulle pour Lewis.
À la lecture de cette description, il semble que la glossite de l’anémie de Biermer et celle de l’anémie hypochrome soient très différentes; c’est la conclusion à laquelle
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arrive Allodi dans un récent article; nous ne pensons pas qu'il en soit toujours ainsi.
On peut, en effet, rencontrer dans les anémies pernicieuses les plus authentiques une glossite lisse diffuse, se caarctérisant par un aspect lisse et vernissé de la langue, comparable à celui que nous avons décrit plus haut; le fait est signalé par de nombreux auteurs anglo-saxons (Middleton, Wilkinson, Lewis), lesquels qualifient cette langue non plus « d’atrophic tongue » mais de « smooth tongue »; Benhamou, dans une observation d’anémie pernicieuse récente, parle lui aussi de langue vernissée, uniformément lisse. Nous avons ssuvent eu l’occasion, pour notre part, d'observer des faits analogues; il nous a même semblé que la glossite lisse dans l’anémie de Biermer était infiniment plus fréquente que la glossite de Moeller-Hunter typique, et dans Les cas où nous avons vu chez ces malades des taches rouges douloureuses de la langue, analogues à celles que
décrit Hunter, elles coexistaient toujours avec une glossite
lisse diffuse du reste de la langue.
La frontière est d'autant moins bien tranchée entre les deux variétés de glossites, que Kaznelson signale, dans l’anémie hypochrome, des taches rouges et vésiculeuses de la langue, semblables à celles que décrit Hunter dans l’anémie pernicieuse. Si l’on s’en tient aux faits observés, il semble qu’on pourrait ainsi conclure : dans les anémies graves, on peut voir deux variétés de glossites :
__ June, rare, peut être spéciale à la maladie de Bier-
‘mer, la glossite douloureuse, en taches de Moeller-Hunter ;
_—— l'autre, fréquente : commune à l’anémie de Biermer et à l'anémie hypochrome achylique : la glossite lisse
diffuse;
qui, dans un cas, réagit au fer, dans l’autre, mais souvent
moins nettement, à l’hépatothérapie.
Entre l’anémie hypochrome achylique et l’anémie de Biermer, c’est un nouveau point commun ajouté à de nom-
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breux autres. Les rapports, en effet, entre les deux maladies sont évidents, mais leur étude dépasse les limites que nous nous sommes fixées,
C) LEs CLossiTEs DITES DIGESTIVES
On entend habïuellement sous ce nom, en France, les « dépapillations linguales en aires », appelées encore « plaques fauchées non syphilitiques », dont Desaux a montré les rapports possibles avec l’urticaire et qui sont habituelle-
ment en rapport avec des troubles dyspeptiques.
Depuis très longtémps, les médecins et les dermatologistes ont remarqué que la langue, habituellement saburrale, des sujets atteints de troubles dyspeptiques pouvait être le siège de dépapillations plus ou moins étendues.
Dans leur forme habituelle, localisée, ces plages de dépapillation ne sauraient en rien simuler la glossite lisse diffuse : ordinairement, la glossite digestive est en effet faite de taches irrégulières, séparées, dont la dimension varie de 0,5 à 1 cm., à limites nettes, mais non marquées par un ourlet, comme dans la glossite exfoliatrice marginée; leur siège est variable, mais, avec une nette prédilection, elles se développent sur le tiers postérieur de la langue dans l’espace compris entre les deux branches du V lingual (glossite triangulaire postérieure de P. Chevallier) ; dans l'aire de leur surface, la muqueuse est rouge, desquamée mais non atrophiée; en effet, il s’agit seulement d’une chute des couches superficielles de l'épithélium; les papilles persistent, au moins anatomiquement, car, à la vue, seul reste visible sur les plaques le relief
arrondi des papilles fongiformes; les
plaques ne sont ni douloureuses, ni infiltrées; elles ont une évolution irrégulière, se déplacent, disparaissent pour revenir en un autre point.
Les dépapillations digestives nous ont paru correspondre habituellement à des altérations de l'estomac, d’ailleurs
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très variables; sur 16 cas étudiés, nous avons relevé un cas d’ulcère, six cas de gastrite hyperchlorhydrique, neuf cas d'hypo ou d’anachlorhydrie; la gastroscopie systématiquement pratiquée nous a permis de vérifier cette diversité. Cette glossite digestive échappe à toute thérapeutique; dans les cas où il existait un déficit de la sécrétion chlorhydrique, l’administration d'HCI en solution a habituellement déterminé une amélioration des troubles digestifs, mais n’a eu qu’une action très inconstante sur l’évolution capricieuse des plaques de desquamation linguale.
Il est rare de voir les taches de desquamation confluer et envahir de larges espaces, maïs, même dans ces cas, la distinction avec la glossite lisse diffuse est facile, car, même étendues, ces dépapillations n’envahissent pas toute la langue et ont de ce fait une bordure; même importantes, elles ne déterminent jamais un aspect absolument lisse, atrophique de la langue : le relief fongiforme étant toujours perceptible à la vue et au toucher. ;
C’est à ces formes étendues que, nous semble-t:l, se rattache l’aspect lisse de la langue de certains cirrhotiques; dans quelques cas, cependant, la langue absolument lisse, d’aspect atrophique, carminée, nous a paru absolument identique à celle de la glossite lisse diffuse, telle que nous l'avons décrite plus haut : s'agit-il dans ces cas d’une glossite autonome? ou au contraire d’une variété de glossite achylique ou même anémique? (l’anémie hypochrome n’est pas exceptionnelle chez les cirrhotiques) ; faute de preuves thérapeutiques, nous ne saurions répondre.
D) La KoiÏLONYCHIE
Il nous a paru utile de consacrer un paragraphe de ce chapitre Diagnostic à cette affection rare et mal connue qu'est la koïlonychie; en effet, sous le prétexte que la koïlonychie est une affection d’ordinaire mystérieuse quant à son étiologie, il ne faudrait pas conclure que tous les cas
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que l’on rencontre puissent être rattachés à une anémie hypochrome nette ou larvée.
Pardo Castello, dans son livre, fait l’'énumération des causes qui ont été invoquées à l’origine de cette étrange affection; J. Heller incrimine, sans beaucoup de preuves, un eczéma strictement localisé à la matrice unguéale et fait entrer dans ce groupe des cas de koïlonychie observés chez les ménagères, les manœuvres, etc. Fox, P. Castello, Milian l’ont constatée chez des malades syphilitiques tertiaires ou hérédo-syphilitiques, et guérie sous l’influence du traitement spécifique.
Wilson et Waelech, de leur côté, insistent sur le caractère fréquemment héréditaire de l’affection et sur sa coexistence avec d’autres malformations des phanères, monilethrix notamment. Maire et Woringer, chez une hypothyroïdienne, ont chservé une amélioration considérable de la koïlonychie sous l'influence de l'extrait thyroïdien. White, de Chicago, a obtenu des résultats encourageants avec la vitamine B.
Il est vraisemblable, donc, que la koïlonychie n’est qu'un syndrome, qui peut être lié à une grande quantité de causes ; il n’en reste pas moins que, bien souvent, comme le dit Broekema, l’étiologie reste mystérieuse et on ne peut alors que suivre son conseil, d'examiner systématiquement chez ces malades : le sang, le liquide gastrique, et de tenter le traitement ferrique d’épreuve.
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PATHOGÉNIE
Poser la question de la pathogénie des altérations cutanéo-muqueuses, c'est en grande partie essayer de résoudre celle de la maladie : anémie hypochrome achylique ellemême: en effet, la précession fréquente de ces manifestations sur les modifications du sang ou leur coexistence avec des modifications très légères montrent assez qu'elles ne dépendent point de celle-ci; les unes et les autres dépen-
dent d’une cause commune.
L'origine gastrique des manifestations cutanéo-muqueuses, comme de l’anémie elle-même, est la plus communément admise; un ceriain nombre d'arguments cliniques viennent d’ailleurs à l'appui de cette hypothèse :
L’atrophie gastrique, l’achylie ou à tout le moins l’achlorhydrie sont de règle au cours de la maladie arrivée à son complet développement.
L’achlorhydrie, l’atrophie gastrique, associées à des manifestations eutanéo-muqueuses diverses, glossite lisse notamment, peuvent précéder de longtemps, quelquefois plusieurs années, l’anémie elle-même.
Dans les cas sans anémie, où les altérations cutanéo-
uses sont améliorées par le traitement ferrique, on
muque ou presque, une diminution nette de la
retrouve toujours,
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sécrétion chlorhydrique, laquelle est parfois totalement supprimée.
À ces arguments cliniques viennent s'ajouter des arguments expérimentaux, il est vrai extrêmement inconstants.
Un certain degré d’anémie hypochrome n'est pas rare, dans les mois qui suivent la résection gastrique étendue chez l'homme. Gutzeit, Fontes, expérimentant chez le chien, obtiennent, quelques jours après la résection, une augmentation de l’hémoglobine à laquelle fait suite une anémie hypochrome progressive et définitive.
Meulengracht arrive à des résultats à peu près semblables et fait observer que la discordance des résultats s’explique par le mécanisme complexe de la sécrétion chlorhydrique, laquelle se fait surtout au niveau du fundus, mais paraît être déclenchée par un produit de sécrétion, une hormone? de la région pyloro-duodénale; il s’ensuit done que les gastrectomies limitées au corps de l'estomac ne comportent pas obligatoirement une anémie hypochrome dans leurs suites.
Pour beaucoup d'auteurs, en effet, c’est le manque t- à L 4 e LI 22 L d'HCI qui est le facieur déterminant de l’anémie.
Faber et Kaznelson accusent l’achylie de favoriser les pullulations microbiennes dans l'intestin grêle, pullulations qui seraient à l’origine d’une véritable intoxication aboutissant à l’anémie. Van Leuwen, Dameshek, Fontes, Mellochi font encore de l’achylie ou de l’anachlorhydrie le point de départ essentiel, mais interprètent son rôle différemment : ils seraient responsables d’une véritable carence martiale; le déficit serait le résultat d’une mauvaise résorption du fer au niveau de l’intestin grêle, le fer alimentaire ayant été insuffisamment ionisé par l’estomac. Cette conception, anémie hypochrome achylique maladie de carence martiale, est assez séduisante et permettrait d’expliquer l'efficacité de la thérapeutique sur les manifestations extrasanguines de la maladie; cependant, cette conception de
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l'origine anachlorhydrique de la carence en fer n'est pas à l'abri des objections.
Ne considérant que l’anémie elle-même, on peut objecter que, si beaucoup d’achyliques sont de petits anémiques, tous ne le sont pas.et beaucoup ne le deviennent jamais.
Il existe, d’autre part, des anémies hypochromes exactement semblables à l’anémie hypochreme achylique et comportant cependant une chlorhydrie voisine de la normale.
Un argument de plus pourrait être fourni par les cas de glossite lisse de type anémique, que nous avons vu réagir au traitement ferrique et dont le suc gastrique, pourtant, n’était pas modifié; il est vrai que la gastroscopie nous a révélé alors une gastrite atrophique diffuse.
Celle-ci, en dehors de toute anachlorhydrie, a peutêtre. en effet, un rôle important; beaucoup d’auteurs étransers, en effet, tendent à admettre que si l'estomac a un rôle primordial, ce n'est pas l’anachlorhydrie qu’il faut accuser, mais un vice de sa sécrétion dont l’'anachlorhydrie serait un témoin fréquent mais non constant. Corelli a, après d’autres, soutenu cette hypothèse du déficit d’un principe anti-anémique dans l’anémie hypochrome achylique, que le fer serait capable de suppléer ou dans la constitution duquel il entrerait; ce principe serait différent du principe antibiermérien, lequel existe dans l’estomac des malades atteints d’anémie hypochrome achylique (Corelli). La nature même de ce principe, s’il existe, est encore mystérieuse : reprenant, en les transposant, les recherches faites à propos de l’anémie pernicieuse, de nombreux expérimentateurs américains ont cherché à assimiler cette carence aux avitaminoses jusqu'ici connues : avitaminose À, dont le rôle apparaît nul à Suzmann; avitaminose B, qui, pour Middleton, mérite d’être retenue; cet auteur, ayant obtenu chez le rat, par un régime carencé en vitamines B, une atrophie des papilles de la langue, a essayé, isolément, la
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vitamine B dans deux cas d’anémie hypochrome achylique : dans les deux cas, il a obtenu une remarquable régénération papillaire et une améliortion de l’état sanguin; la vitamine B, employée isolément dans l’anémie de Biermer, ne lui a, par contre, donné aucun résultat.
Les diverses théories gastriques ne résument pas toutes les hypothèses pathogéniques qui ont été faites.
Pour Van Leuwen, le rôle de l'intestin ne serait pas négligeable; dans les cas habituels une véritable entérite par achylie rendrait encore plus difficile l'absorption martiale; il est possible même, suivant cet auteur, qu'il existe une anémie hypochrome entérogène, secondaire à une inflammation primitive de l'intestin, ceci sans aucune modification du chimisme gastrique, la maladie n’en demeurant pas moins la même dans ses caractéristiques générales.
L’insuffisance thyroïdienne légère n’est pas exceptionnelle dans l’anémie hypochrome achylique; Altschuller et Van Buchem ont soutenu que le rôle des insuffisances endocriniennes était en réalité primordial; les glandes endocrines auraient, de leur avis, un rôle essentiel dans l’érythropoièse et le fer agirait surtout en tant que médicament de régulation endocrinienne.
Pour P. Chevallier, le point de départ de la maladie reste obscur et toutes les manifestations observées ne sont que des conséquences : il lui apparaît que l’anémie hypochrome achylique n’est qu’une forme assez complète d’une maladie susceptible de toucher isolément le système nerveux, la muqueuse bucco-pharyngée, la muqueuse gastrique, groupe polymorphe, dont les éléments sont réunis par un lien : l'efficacité de la thérapeutique martiale.
Quoi qu’il en soit de la pathogénie de la maladie, la cause déterminante (que P. Chevallier aurait tendance à considérer comme une infection atténuée) et le mécanisme par lequel cette maladie est susceptible de déterminer les diverses altérations cutanées et muqueuses que nous avons décrites nous sont encore absolument inconnus,
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A) LA THÉRAPEUTIQUE MARTIALE
Le fer constitue la thérapeutique de base de l’anémie hypochrome achylique, quel que soit son stade, et agit toujours remarquablement sur les altérations cutanées et muqueuses, que celles-ci soient accompagnées ou'non de modifications hématologiques importantes : il se comporte, en effet, comme un spécifique de la maladie et non seulement, comme on La longtemps cru, comme un simple régénérateur de l’hémoglobine. La dose employée est la condition essentielle du succès thérapeutique; c’est à Sonne et ensuite à Faber que l’on doit de connaître la nécessité de très fortes doses pour obtenir un résultat valable : de 3 à 8 gr. par jour sont généralement nécessaires; les doses inférieures sont susceptibles d’améliorer le sang, elles sont insuffisantes pour guérir les autres symptômes; il est bon d’ailleurs, pour éviter les accidents toxiques possibles, phénomènes dyspeptiques et surtout diarrhée, de n’atteindre cette dose que lentement, en commençant par des doses faibles, 1 gr. à l gr. 50, par exemple, pour accoutumer progressivement les malades; il est indispensable, pour la même raison, de fragmenter la dose totale en plusieurs prises au cours de la journée; ces précautions étant observées, il est
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habituellement possible de continuer, sans incidents, souvent pendant des mois, un traitement véritablement massif.
Le type de médicament ferrugineux utilisé ne paraît pas avoir une très grande importance; les auteurs allemands emploient surtout le fer réduit; en France, à la suite d’Hayem, on utilise surtout le protoxalate de fer; de nombreux autres sels peuvent être employés, citrate de fer ammoniacal (Dameshek et Heath), tartrate de fer (Meulengracht) ; le carbonate de fer, préconisé par Mills, nous a paru remarquablement supporté.
Le traitement doit être longtemps prolongé: c’est là, avec la nécessité des grosses doses, un fait à bien retenir. Sans doute, quelques malades peuvent être améliorés rapidement, mais, en règle, il est nécessaire de faire un traitement massif pendant trois mois, au moins, pour obtenir des résultats durables (Meulengracht), surtout s’il existe des modifications cutanéo-muqueuses importantes. Kaznelson, Faber admettent que la guérison ainsi obtenue peut être définitive; la majorité des auteurs, et ils nous ont paru avoir raison, s'accordent au contraire pour considérer l’anémie hypochrome achylique comme une maladie récidivant ordinairement quand on suspend le traitement martial. Heath conseille, pour éviter ces rechutes, après la période de traitement massif, l'institution d’une cure d'entretien plus faible, mais longtemps ou même indéfiniment prolongée.
B) LES MÉDICATIONS ACCESSOIRES
La plupart des médications accessoires, appliquées comme adjuvants, nous ont paru habituellement inutiles; employées isolément, en tout cas, elles sont sans action.
Hépato et gastrothérapie ne donnent aucun résultat.
Il en est de même des diversés vitamines (Corelli) ; seul, Middleton à obtenu, par l'emploi unique de la vita-
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mine B, des succès thérapeutiques nets : amélioration dé l’état sanguin et repapillation linguale.
L’acide chlorhydrique dilué paraît plus utile : donné à la dose de XX gouttes par jour en deux fois, il paraît rendre plus facile l'absorption du fer en suppléant l’estomae dans sa fonction d'ionisation (Van Leuwen).
L’adjonction de sels de cuivre en solution, par injections intraveineuses, a paru, de même, utile à beaucoup d’observateurs (Mills, Chaudre, P. Chevallier) ; elle paraît favoriser l’action du traitement martial, sans que ce fait soit. clairement expliqué.
Les acides aminés auraient parfois un rôle analogue.
Une mention spéciale doit être faite de la médication thyroïdienne; comme nous l’avons écrit, l’anémie hypochrome achylique s’associe parfois à une insuffisance thyroïdienne légère : dans ces cas, Mærsch, Evans, Gounelle y ont bien insisté, le fer et l’extrait thyroïdien, employés isolément, restent sans action ou n’ont qu’une efficacité limitée; seule, l'association des deux médicaments a une action réelle et durable. Meulengracht a montré, enfin, la nécessité d'éviter aux malades, si on veut obtenir un résultat rapide, toute infection, même légère; c’est dire l’utilité de soins dentaires minutieux dans bien des cas.
C) LES RÉSULTATS DE LA THÉRAPEUTIQUE
Comme nous l’avons déjà écrit, et nous considérons cela comme le critérium de leur nature réelle, les manifestations cutanéo-muqueuses s’améliorent, souvent remar-
quablement, par le traitement ferrique. Il s’en faut, d’ail-
leurs, que cette amélioration soit la première manifestation de l'efficacité thérapeutique.
Il nous a semblé que les troubles digestifs dont les ma-. lades se plaignent. preique constamment étaient les. pre-
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imiers à régresser : dès les premiers jours, le ballonnement, les pesanteurs après les repas disparaissent; l’appétit augmente, en même temps que les malades accusent une amélioration de l’état général, une augmentation des forces, quelquefois même une véritable sensation d’euphorie.
L'amélioration sanguine n'est pas aussi immédiatement évidente; la première manifestation, le premier test de l’action thérapeutique est la crise réticulocytaire qui survient habituellement à la fin de la première semaine; elle est souvent, d’ailleurs, très discrète, et P. Chevalier explique ce fait de la façon suivante : « L’intensité de la réticulocytose est proportionnelle à la déglobulisation, d’une part, à l'intensité initiale du traitement, d'autre part; or, dans l’anémie hypochrome achylique, la déglobulisation est souvent modérée et pour éviter des phénomènes d’intolérance on commence volontiers par des doses moyennes de fer. Il n’y à donc rien d’étonnant à ce que la crise réticulocytaire soit souvent à peine perceptible; si l’on agit un peu brutalement dans une anémie sérieuse, elle est au contraire nette et les hématies granulo-filamenteuses peu-
vent atteindre 9 à 10 %. »
La régénération de l’anémie elle-même est plus tardive, car, comme l’a démontré Hayem, elle se fait en deux temps : phase de multiplication des hématies où l’hypochromic s’exagère encore, et phase de perfectionnement où l’hémoglobine rejoint peu à peu son chiffre normal; c’est cette phase qu'il est parfois difficile d’atteindre; cinq à six semaines sont habituellement nécessaires.
C'est dans les mêmes délais que l’on peut juger de l’amélioration des altérations cutanéo-muqueuses : le prurit vulvaire est, quand il existe, le premier signe cutané ou muqueux à réagir au traitement et souvent dès la première semaine l’amélioration est indiscutable; la repapillation de la glossite ne devient franchement visible qu’après trois ou quatre semaines de traitement; il faut au moins, cela va de soi, deux ou trois mois pour voir se modifier les altérations des ongles, Nous n’avons aucune expérience de
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l’action du traitement sur les fissures des extrémités pulpaires que Van Leuwen a vu ainsi guérir, sans aucun traitement externe; dans deux cas signalés par cet auteur, le traitement ferrique a paru avoir également une action sur la chute des cheveux (?).
Nous ne ferons que résumer l’action de la thérapeutique sur les autres symptômes : Auersperg et Catola signalent la guérison d’un syndrome neuro-anémique; dans le cas qu'il nous a été donné d’observer, l’amélioration fonctionnelle fut considérable, sans que les symptômes objectifs se soient beaucoup modifiés.
La dysphagie est habituellement considérée comme un symptôme rebelle (Dameshek, Chaudre, etc.). Benhamou et Suzmann l’ont vue cependant guérir sous l'influence du seul traitement ferrique.
Tous les auteurs, enfin, admettent que l’achlorhydrie résiste à la thérapeutique; Heath, dans deux cas, et nousmême, dans un cas, avons pu cependant observer, sous l’influence du traitement martial, le retour de la chlorhydrie à la normale; dans le cas suivi par nous, la gastroscopie a montré une amélioration parallèle de l’atrophie gastrique aboutissant à une véritable régénération des plis de la muqueuse.
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ASPECT:DE LA: MUQUEUSE GASTRIQUE DANS L'ANÉMIE
HYPOCHROME ACHYLIQUE par P: Chevallier; F. Moutier,:W: Stewart «et Sevaux.
Société française d'Hématologie ; -séance: du: 5 juillet 1934.
(Anémie hypochrome — achlorhydries glossite lisse; guérison
par le:fer.)
:M°° B....58 ans, présente depuis 2 mois une pâleur anormale qui a attiré l'attention de son entourage; il s’y.joint une grande fatigue, de la dyspnée: d'effort, des vertiges, etc... malgré l’'hépatothérapie, les troubles.se-sont progressivement accrus.
La.peau est pâle, blafarde, le visage paraît exsangue même aux pommettes, les muqueuses, des conjonctives. des lèvres, de la bouche, sont également décolorées.
. La langue d’un rose violacé est lisse..et, luisante, d'aspect atrophique et ne donne plus au toucher Ja. sensation normale de grenu. Cette atrophie s'étend à la face.interne des joues et au palais. La malade a perdu une grande partie de ses dents et porte un dentier- supérieur complet en caoutchouc.
Le tubage gastrique montre:une absence de liquide à jeun; après- histamine liquide assez abondant:et clair: HCI : absent dans les 4 tubes — acidité totale — 1,3: dans les trois premiers tubes; 1,6 dans le 4°.
Gastroscopie :. la muqueuse dans son ensemble est pâle avee, au niveau de la petite courbure et de la grosse tubérosité, de. fines arborisations vasculaires; atrophie lextrêmement, marquée. .des
plis, moindre peut-être au niveau de l’antre; le pylore est violemment spasmé et absolument invisible, Nulle part on ne voit de plaques limitées et atrophiques si particulières à l’anémie de Biermer. L’œsophage et le pharynx ont dans l’ensemble un aspect pâle et atrophique qui rappelle celui de la muqueuse de l’estomac et de la langue.
Malgré l’achlorhydrie et l’atrophie gastrique, aucun trouble digestif : pas de dysphagie, pas d’anorexie, digestions normales, le ventre est souple, le foie ne déborde pas les fausses côtes. Appareil génital normal, ménopause à 53 ans. Pas de fièvre —
B. W. négatif.
Urée sanguine : 0,34.
Rate normale. Pas d’adénopathies — pas de douleurs osseuses — poumons normaux — cœur régulier — T. A. 18 1/2 —
10 au Pachon.
La ponction sternale montre une moelle suractive avec nombreux normoblastes : 1/3 des éléments numérés. Aucun antécedent pathologique notable.
Traitement : protoxalate de fer 1 gr. 50 puis 4 gr. par jour. L'amélioration se dessine aussitôt se traduisant d’abord dans nos examens par une exagération de l’hypochromie. Le 23 juin 1934 l'amélioration est considérable : la pâleur a diminué, les lèvres sont rouges; la malade a plus de forces et son essoufflement a disparu. La langue commence à se repapiller par le centre.
Le 2 juillet la guérison se poursuit; la langue est presque entièrement repapillée. |
La malade est revue en novembre 1935: elle a continué à prendre 1 gr. 50 de protoxalate de fer par jour. La langue est maintenant absolument normale et l'état général excellent.
Examen hématologique (cf tableau).
G1. rouges 3.884.000 | 3.812.000 |4.680.000 | 4.800.600 Hémog. 35 40 Fe 80 \ PC 4 0,45 0,52 0,59 0,02 Aspect des microcyt. | microcyt. anisocyt. normal
hématies poivlocyt polvloe
Plaquettes 356:000 435.000 428.000 400.000 GI. blancs 10.200 10.600 34-000 P. neutro 2,5 a 9 O Hosine 2 2,5 1,5 2,5 Baso O O o e) Lymphocytes 8,5 9 7 14.
Monocytes ds 16 11,5 13,5
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SYNDROME DE PLUMMER:VINSON
par Ed. Benhamou et G. Cohen-Solal.
(Communication faite le 13 mars 1935 à la Société Médicale des Hôpitaux de Paris.)
(Anémie hypochrome — glossite — dysphagie — koilonychie; Amélioration par le fer.)
Une femme de 40 ans, Béroudi G., entre dans notre service hospitalier le 7 janvier 1935 parce qu’elle avale de plus en plus difficilement ses aliments, qu’elle présente une diarrhée séreuse depuis plusieurs mois et qu’elle maigrit et se cachectise.
Le facies, en effet, est émacié, très pâle tirant sur le jaune citron clair, les lèvres sont décolorées, les conjonctives blanchâtres, nullement subictériques. La palpation du ventre, mou, flasque, ne révèle aucune anomalie : la rate, le foie, sont normaux. Les poumons sont intacts. L’ausculiation du cœur laisse entendre à la base, au foyer pulmonaire et au foyer aortique, des souffles systoliques intenses, mais sans propagation; aux jugulaires et surtout à droite on a un bruit de rouet particulièrement violent. Pas de troubles des réflexes, ni de la sensibilité superficielle et profonde, pas de modifications du sens vibratoire. Les urines ne contiennent ni albumine, ni urobiline, ni pigments et sels biliaires. Au cours de cet examen, en dehors de l’anémie et des souffles cardiaques et jugulaires, on est frappé par l'aspect de la langue : lisse, rosée, dépapillée, vernissée et comme passée au « Duco » c’est une langue de Hunter typique avec en outre deux plaques blanchâtres nacrées à la partie antérieure; on cst frappé aussi par les alternations des ongles qui sont plats, mats, crénelés, fendillés et qui présentent à la main droite ces déformations en cupules, connues sous le nom de koïlonychie.
Le début des accidents remonte à quaire ans : cette femme qui n'avait jamais été malade, qui n'avait jamais été atteinte de paludisme, avait eu trois grossesses : les deux premières suivies de la naissance de garçons bien portants, âgés maintenant, l’un de 14 ans, l’autre de 10 ans; la troisième, interrompue par un avortement de trois mois avec hémorragies graves. Et c’est à partir de ce moment que les troubles digestifs étaient apparus : inappétence progressive, digestions longues et pénibles, diar-
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« rhée persistante sous forme de 3 ou 4 selles par jour. On avait pensé alors à une dysentrie amibienne, mais on ne trouva jamais d’amibes. Rien dans l’alimentation ne put expliquer ces troubles intestinaux; et tous les traitements essayés restèrent sans effet. La malade se mit à pâlir, à maigrir, à s’essouffler au moindre effort au point de renoncer à vaquer aux soins de son ménage; elle devint triste, pleurant facilement, fuyant le monde.
Il y a six mois, un nouveau symptôme apparaît : la dysphagie. Notre malade doit, pour avaler ses aliments, les découper en morceaux de plus en plus petits, et, malgré des précautions infinies, elle parvient difficilement à les déglutir; elle est obligée de mouiller ses aliments pour en faciliter le glissement, la des-
cente; et elle doit boire à chaque instant pour calmer l’impres-
sion de sécheresse buccale ct pharyngée qu'elle éprouve constamment.
Bientôt, elle se résout à ne prendre que des liquides, que du lait pour s’'alimenter. En outre la diarrhée qui n’a jamais cessé, s’est aggravée depuis quatre mois, ce sont des selles liquides, non fétides, sans glaires ni mucosités sanguinolentes et qui ne s’accompagnent ni de douleurs abdominales, ni de ténesme rectal.
Enfin l’anémie s’est accentuée.
La dysphagie nous incite à faire un examen approfondi de la bouche et de l’æsophage. Il n'y a plus de dents chez cette femme encore jeune. Mais c’est l'aspect particulier de la muqueuse . bucco-pharyngée tout entière qui frappe dès l’abord : Ce n'est pas seulement sur la langue que la muqueuse est. liss et vernissée, c’est encore sur la face interne des joues, sur le voile du palais qui est bordé d’un liséré brillant et comme « passé au tampon », c'est sur tout l’ensemble du pharynx digestif, à l'exception du pharynx respiratoire qui est normal. Sur notre demande, le D'_Aboulker, chef du service oto-rhino-laryngologique, fait. un examen au miroir : l’épigloite sur sa face digestive, non sur sa face respiratoire, et tout l'hypopharynx sont aussi recouverts d’une muqueuse lisse, sèche, vernissée, caractéristique; à l'examen oésophagoscopique on trouve, sur la moitié supérieure du conduit œsophagien, le même aspect pâle, vernissé et sec de la muqueuse, avec, en plusieurs endroits, des plaques blanchâtres, nacrées, analogues à celles que nous avions trouvées sur la langue.
Fait à signaler, la bouche æsophagienne a laissé passer avec une facilité anormale le tube œsophagien, alors qu'à l'écran radioscopique (D' Marchioni) nous avions vu la barvie s'arrêter, hésiter, au niveau du cricoïde, à l'endroit même où s’arrêtaient les aliments ingérés.
PLU
La diarrhée nous fait pratiquer: des examens coprologiques qui montrent la présence en quantité abondante de lamblias;:.de kystes de lamblias et d’entéromonas (Institut Pasteur, D' Alcey).
Un examen hématologique complet et un tubage. gastrique vont nous permettre d'affirmer le diagnostic d’anémie hypochrome achlorhydrique, probablement essentielle.
Les formules hématologiques à la date du 23 janvier étaient les suivantes : \
GI rouges — 2.490.000. avec anisocytose, - poikilocytose et présence de microcytes décolorés, hémoglobine 35;. V. G: 0,70. Réticulocytes 1,5 p. 100; plaquettes 309.000; G. Blancs 5.000; poly.neutro. 49,5; poly. cosin. 0,5; grand monos 44,5; moyens monos 9,5 — lymphos 3.
Temps de saignement : 5 minutes, temps de coagulation : 5 minutes, rétractilité du caillot, latérale, signe du lacet 0.
Vitesse de sédimentation : après 30 minutes, 15 millimètres; 1 heure : 29 — 2 heures : 94 — 24 heures : 137 millimètres.
Urée sanguine : 0,34 — cholestérinémie : 1,58 — bilirubinémie : 0,6; unités Van Den Bergh.
B. W. négatif — réaction de Henry négative.
Le tubage gastrique après repas peptoné d'épreuve et après injection d’histamine montre dans tous les tubes une achlorhydrie totale.
Nous commençons alors un traitement martial avec le protoxalate de fer à doses progressivement élevées (1 gr. par jour jusqu’à 12 gr.) à l’exclusion de toute autre médication, sans tenir compte de la parasitose intestinale: et nous obtenons successivement les résultats hématologiques suivants :
Dates |GI. rouges [Hémgl.| Réticul. Plaquettes |G1. blancs P. 100
2/1/35 [2.990.000 40 2,10 382.000 5.400 DU |3 150000 | 60 5,30 428.000 5.900 — |4.090.000 60 6,05 393-000 5.200 6 — |4.000.000 65 4,95 424.000 7.750 SE 0101000 65 2,25 425.000 6.200 10 .4,150-000 70 2,90 413.000 6.200 12 — |1.050.000 70 2LÔ0S 391.000 6.450 16 — |4.480.000 105 1,05 381.000 6.700 . 26 — 14.550.000 [OS 1,00 360.000 6.500
À la date du 26 février on ne note plus d’anisocytose ni de poikilocytose, les globules rouges restant généralement petits mais bien colorés, les polynucléaires sont au nombre de 4, les
éosino 2, les grands monos 14, les moyens monos 13, les Iym-
phos 4.
La vitesse de sédimentation globulaire s’est ralentie, après 30 minutes, 15 millimètres; 1 heure, 16; 2 heures, 35; 24 heures, 100 millimètres.
La cholestérine s’est élevée à 2 gr. 88 et l'équilibre des albumines est sensiblement normal : sérine 48 au lieu de 35; globuline 36 au lieu de 35.
Tandis qu’apparaissait la crise réticulocytaire, que remontait le chiffre des globules rouges, le taux de l’hémoglobine et la V. G., les symptômes accusés par la malade disparaissent progressivement : l’anorexie, la diarrhée qui faisait place à des selles normales, la fatigue, l’essoufflement et surtout la difficulté d’avaler. De gros fragments alimentaires passaient maintenant facilement et le besoin de boire n'existait plus. Un nouvel examen œsophagoscopique montra que la muqueuse œsophagienne avait perdu son aspect vernissé et sec, pour prendre une coloration absolument normale, et que les plaques nacrées en particulier avait totalement disparu, en même temps que la bouche œsophagienne paraissait plus tonique, plus résistante. On constatait aussi que la muqueuse de l’hypopharynx, celle de l’épiglotté et du voile du palais étaient devenues absolument normales; on constatait enfin que sur la muqueuse rosée de la langue Huntérienne, devenue plus humide, apparaissaient successivement, comme de véritables ilots, de grosses papilles qui recouvraient la partie postérieure, les bords latéraux et envahissaient la partie antérieure elle-même. La malade, devenue gaie, enjouée, avait repris un teint rosé normal, seule persistait toujours avec la même abondance la présence de lamblias, de kystes de lamblias et d’entéromonas.
SYNDROME NEURO-ANÉMIQUE RÉVÉLATEUR
D'UNE ANÉMIE HYPOCHROME ACHYLIQUE par P. Chevallier, Alajouanine et W. Stewart. Société française d'Hématologie, séance du 5 juillet 1934.
(Anémie hypochrome achylique — glossite — déformations unguéales — syndrome d'atteinte combinée des fibres longues — du faisceau pyramidal et de la corne antérieure.)
M"° G.., 60 ans, entre dans notre service le 3 février 1934 pour « rhumatismes ». Il y a 8 ou 10 ans qu’elle a commencé de souffrir dans les jambes et que peu à peu la marche est devenue difficile. Malgré tout traitement, les troubles ont progressé, au point qu’au début de l’année la malade était confinée au lit; raide, elle peut à peine se mouvoir ou se tenir debout.
Troubles moteurs : station debout impossible, marche également. Pas d’ataxie évidente. — Au lit : tous les mouvements des membres inférieurs sont possibles, mais la force segmentaire est diminuée surtout pour les raccourcisseurs, particulièrement à gauche : hypotonie des extrémités qui contraste avec la raideur diffuse du reste du membre. Aux membres supérieurs, troubles identiques moins accusés.
Troubles réflexes : abolition des rotuliens et achilléens des
deux côtés. — Aux membres supérieurs, les réflexes sauf le périosté stylo-radial gauche sont conservés.
Réflexes cutanés normaux. — Pas de signe de Babinski.
Il existe une atrophie musculaire très localisée, nette, qui porte sur l’éminence thénar et le premier interosseux gauche; de ce côté petits mouvements involontaires assez lents, intèrmédiaires entre les mouvements athétosiques et les mouvements cloniques; le long du bord cubital de l’avant-bras du même côté s’observent de très petites secousses des faisceaux musculaires.
Troubles sphinctériens : mictions impérieuses, très souvent la malade perd son urine quand on nc lui donne pas le bassin immédiatement.
Troubles sensitifs : il n'existe aucune douleur, aucune paresthésie. Aux quatre membres, mais plus aux membres inférieurs qu'aux membres supérieurs, petite hypoesthésie à la sensibilité
He
superficielle avec retard des sensations, pas de troubles de la discrimination. Petite hypoesthésie au froid et à la chaleur surtout aux extrémités. Troubles de la sensibilité profonde caractérisés par une perte de la notion de position et une légère incoordination. Pas d’adiadococcinésie.
Troubles sensoriels : nuls ou non apparents.
Troubles psychiques : amnésie très marquée pour. les faits récents accompagnée de désorientation dans le temps et l’espace, ces. troubles. paraissent être d'apparition récente.
L'examen électrique (D' Foubert) ne montre aucun trouble en particulier, pas d’hyperexcitabilité à la racine des membres. Les muscles de l’éminence thénar gauche sont touchés : inexcitabilité faradique. Réaction de dégénérescence du court fléchisseur du pouce droit, du court fléchisseur, du court abducteur et de Fopposant du.pouce gauche.
. La ponction lombaire retire un liquide parfaitement normal.
: Aux troubles proprement nerveux s'ajoutent. des troubles de la peau, du tissu cellulaire et des os.
La peau est un peu sèche, atrophique, aux extrémités présentant une tendance au glossy-skin.
Les ongles des mains ont quelquefois perdu leur brillant; ils sont gondolés, certains sont bombés dans le sens antéro-postérieur ‘et présentent des stries longitudinales. A l'extrémité distale, beaucoup, en particulier ceux du troisième et du quatrième doigts s’aplatissent, quittent leur rainure et s’étalent; certains d’entre eux se recourbent à leur terminaison vers le côté palmaire, ils sont pâles, quelques-uns franchement décolorés, comme si. la lunule ‘atteignait ou même dépassait le milieu de longle. Aux deux mains, surtout à gauche, 'rétraction modérée de l’aponévrose palmaire sur le bord radial de la main.
. Les articulations des doigts sont légèrement déformées; la radiographie des os montre partout une raréfaction, avec. amincissement considérable. des diaphyses.
En certains endroits : sternum, petits os carpiens et métacarpiens, l'os non:aminci et même large présente un aspect raréfié, spongieux, cailleboté, avec des plages claires très particulier.
L’anémie est évidente. La peau est pâle et même cireuse à la face. Les muqueuses sont un peu décolorées; cependant les lèvres encore assez rouges, contrastent avec la pâleur de la face. Aucun trouble fonctionnel (la malade est confinée au lit).
Là langue d’unrose légèrement violacé est lisse à la vue et au toucher, la dépapillation est totale. Cette glossite s'associe: à une atrophie nette de toute la muqueuse buccale. L'édentation est complète et la malade porte un dentier supérieuriet un'dentier inférieur en caoutchouc durci.: La biopsie de la : langue montre un très discret et lâche infiltrat dei lymphocytes dans la partie superficielle dela muqueuse et surtout un épithélium aminei et hyperkératinisé. La couche basale est normale ‘et est surmontée d’une ou deux épaisseurs ‘de cellules de Malpïghf; aussitôt commence la couche des cellules kératinisées.
L'appareil digestif semble normal. Aucune anorexie, les di: gestions sont bonnes, le: ventre souple, le foie ne déborde ‘pas les fausses-côtes.
Mais avant comme après injection sous-cutanée d’histamine : achlorhydrie presque complète : absence complète d’acide chlorhydrique libre; acidité totale : 0,24 — 1" tube 0,13 — 2° tube 0.
La gastroscopie n’a -pu être faite.
Amaigrissement net — rate normale — ganglions normaux — poumons et cœur normaux — T. A. 12-8 — les touchers rectal et vaginal ne révèlent rien d’anormal— B.W: négatif — Pirquet négatif.
La-ponction stérnale révèle une moelle suractive, très riche en normoblastes.
Traitement — protoxalate de fer à doses progressives 0,40, puis 1 gr. et 2 gr. par jour. L'anémie s'améliore, et La langue se repapille nettement. Les troubles nerveux ne se sont pas mo:
difiés : le fer sera continué et les doses augmentées.
Fin juillet 1934 — après 2 mois de traitement martial: — 3 à 4 grammes par jour, la langue est tout à «fait-normale, l'état général est excellent — la malade engraisse. L'examen du sang:
montre toujours une anémie hypochrome.
La malade est suivie depuis cette date: l’anémie ‘a actuellement (1936) disparu, la langue ‘est normalement. papillée : (la! malade a toujours conservé son dentier), l’état général est :ex-' cellent — les ongles presque normaux — les troubles nerveux se sont nettement améliorés; la marche est maintenant possible. Fait curieux, l’achlorhydrie a fait place à une simple hypochlorhydrie.
HCI libre : présence, . Acidité totale, 1,8. Chlore total: 3,
Lé ‘traitement suivi pendant cette période et jamais ‘inter<’
rompu a été de 3 grammes de protoxalate de fer par jour,’ ce traitement intensif et prolongé a été très bien toléré,
A OO PO ON SR TT TT SO SO PTE
LADA
2/6/34 28/6/34 31/1/35 GI. rouges 3.596.000 4.524.000 4.536.000 Hémoglobine 35 55 90 V. globulaire . 0,49 . 0,51 0,99 Aspect des aniscytose. microcytose Na
hématies microcytose | réticul. 2 %
Plaquettes 404.000 692.000 288.000 GI. blancs 7.000 . 8.800 5.800 N eutro 67 AGO 60 Eosind' DE 2 pe Baso * 1,5 3 0,5 Iymphocytes 17 17 Monocytes 12 IS 21
OBSERVATION INEDITE — IV
SERVICE DU DOCTEUR P. CHEVALIER
(Glossite lisse — achlorhydrie et atrophie gastrique; pas d'anémie — guérison par le fer.)
M”° Pod... Vera, marchande sur les marchés, 60 ans, malade depuis plusieurs années, se plaignait de fatigue et l’attribuait à son métier. On n'avait trouvé aucune cause organique susceptible d'expliquer cette asthénie.
Accusait en outre de vives douleurs abdominales; les diges-
tions n'étaient cependant pas douloureuses, constipation opi-
niâtre.
Le 23 juillet 1934, on remarque une glossite — la langue est lisse surtout dans son tiers antérieur; il est à noter que la malade porte depuis longtemps un dentier en caoutchouc. L'examen du sang ne montre à cette époque aucune anomalie importante,
Gastroscopie (D' Moutier, 23 juillet 1934). Dans l’ensemble, gros effacement des plis, la zone cérébroïde de la face postérieure est lisse. Il n’y a dans l’antre que deux plis radiants. Aspéct général lisse. Sur la face postérieure en avant de l’antre, il existe une zone irrégulière s'étendant transversalement : sur cette zone
deux plaques nacrées, atrophiques, déprimées avec autour des éléments de réseaux vasculaires dé iés,
Tubage gastrique : HCI libre 0 — acidité totale. 0 — chlore total 2,8.
La malade est mise au protoxalate de fer : 2 grammes par jour au début; dès le 25 juillet la malade est transformée, elle est plus active, n’éprouve plus de fatigue, malgré le dentier la langue se repapille, les papilles sont encore petites à la pointe mais nettes, elles donnent une sensation de velouté.
Les G. R. et l'hémoglobine sont augmentés.
Par la suite, le traitement est continué et l’amélioration se poursuit. En octobre 1934, la langue est absolument normale. Le 19 novembre 1934, état général excellent, appétit parfait, le sang est normal mais avec une hyperchromie très marquée, tubage gastrique, HCI 0 — acidité totale 0,5 — CI total, 3,1.
Une nouvelle gastroscopie (23 novembre 1934) montre une muqueuse rouge et lisse; petites capillarités visibles en deux ou trois points — en somme disparition complète des aires nacrées mais persistance d’une gastrite atrophique modérée.
Le 16 janvier 1935 la malade est revue, l'examen clinique et hématologique ne montrent aucune anomalie.
2,7] 34 19/11/34 16/1/35 Gi. rouges 5.472.000 5.324.000 5.064.000 Hémogl. 95 110 95 V. G. 0,8 1,33 0,94 Réticulocytes 0,5 % 1 % 0,5 % Plaquettes 172.000 252.000 204.000 G1. blancs 10.200 11.000 9.800 Neutro 45,5 % 51,5 % 54,5 Éosino 0,5 I,5 0,5 Baso 0,5 O 0,5 Lymphos 14,5 15 18,5 Monocytes 39 32 26
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OBSERVATION — V
4 Prurit vulgaire — Achlorhydrie — Pas d’anémie
à Guérison par le fer
Dr | Mond.… Jeanne, 40 ans. — 20 juillet 1934.
1. Prurit vulvaire ayant commencé il y a 2 ans sans cause, au | moment des règles. Le prurit reste intermittent; il peut dispaf. raître pendant 8 à 15 jours, ces périodes de calme complet sui- R': vent généralement les règles. Pendant les règles le prurit est A7 | violent. Il s’exagère aussi par la chaleur. Les lavages très chauds À ou très froids amènent une sédation. À la face interne des gran-
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des lèvres et les petites lèvres, en particulier à la partie supérieure des grandes lèvres, la muqueuse est non pas épaissie mais blanchâtre, lisse et on a l'impression visuelle plus que tactile d’atrophie; aucune écorchure. |
Règles à 14 ans; à 21 ans métrite hémorragique (?), depuis règles normales; syphilis depuis l’âge de 15 ans; ex. des organes nég.; W. nés.
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Digestions et langue normales — constipation.
Sang : G. R. 5.200.000 — He 100 —— V. GI. 0,95 — réticu+
L'Éd EE T, nr.
ASE TRS
À locytes:1 % — Plaquettes 224.000 —— G. BL. 7.800, neutrophiles À 70, éosiné 2, baso 1 — lympho 4,5 dont 0,5 petits, monocytes ï. 22,5 — suc d’histamine —— HCI 0 — Ac. libre 0 — chl. total 2,3 à — achlorhydrie.
" Gastroscopie — estomac grand — pylore béant — estomac 4] atone — tolérance parfaite de l’air — muqueuse de couleur nor: male — plis extrêmement espacés et bas — même avant insuffla- K tion poussée — sur l’entonnoir central on ne voit que deux ou * trois plis: longitudinaux — plis transversaux également réduits ; — aspect lisse de la muqueuse — myxorrhée — gastrite atro-
phique des plus nettes.
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Pas d’anémie locale.
Le 15 août 1934 on donne 3 grammes de protoxalate de fer.
Le 11 octobre 1934 la malade n’est presque plus constipée. | Mais depuis la gastroscopie elle se plaint de lourdeurs de l’estomac et de congestion faciale pendant une heure après le repas; mais elle prend de sa propre autorité un litre d’eau très alcaliné par jour. Elle a en outre pris assez bien les cachets de fer. Elle ne se gratte plus depuis plus d’un mois. De temps en temps, surtout au moment des règles et la nuit, de petites crises de cinq
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se gratter. Etat local : toujours aspect lisse et blanchâtre de la muqueuse des faces internes des grandes lèvres et des petites lèvres mais les tissus sont nettement plus souples; la couleur est plus rosée et l’amélioration est nette.
Le 3 novembre 1934, l’état continue d'être excellent, le fer est continué. Disparition complète des troubles digestifs et du prurit:; l'aspect blanchâtre de la muqueuse a complètement disparu.
OBSERVATION — VI
Prurit vulvaire — Achlorhydrie — Guérison par le fer
‘Bau.… Rol…, 32 ans. — Le 10 juin 1934, la malade vient consulter pour prurit vulvaire qui existe depuis 2 ans. Etait prurigineuse une zone grande comme 2 francs à la partie supérieure de la face interne de la grande lèvre droite. La zone symétrique gauche devient prurigineuse vers le 24 juin. Le prurit est stric« tement localisé; longtemps il a été intermittent, la démangeaison n’apparaissant qu'à peu de moments dans une journée et pouvant cesser pendant une quinzaine. Depuis quelques semaines elles sont devenues quotidiennes et plus fortes. Aujourd’hui, sur un fond de prurit permanent léger éclatent le soir, la nuit et aussi dans la journée, des crises plus ou moins longues, surtout vives et longues au moment des règles, elles commencent par des picotements et bientôt deviennent intenses : la malade se gratte furieusement alors, non avec ses ongles mais avec un tampon ou avec sa chemise; elle ne s’écorche pas et enlève à peine quelques petites squames cutanées. Rien ne la calme : ni le froid, ni le chaud, ni les topiques divers; en chirurgie on lui a mis en vain des tampons utérins, attribuant le prurit à une métrite du col d’ailleurs des plus légères. L'examen montre, aux régions prurigineuses, des plaques non épaissies ni infiltrées qui ne se reconnaissent qu’à leur couleur un peu blanchâtre, il n'y a presque rien, aucune excoriation.
Quelques douleurs au creux épigastrique et renvois amers; palpation indolore. Depuis l’âge de 15 ans soignée par nombreux docteurs pour l’estomac, régimes variés, aucun résultat. Elle ‘attribue ces troubles commencés à l’âge de 15 ans, au mauvais pain qu’elle mangeait en pays envahi pendant la guerre. À ce moment, elle travaillait dans les champs. Langue normale. Denture 'convenable. Règles à 13 ans, peu abondantes. Parfois retards allant jusqu’à 3 mois. Pleurésie droite à 25 ans; actuellement les poumons paraissent normaux à l'examen clinique et radiologique.
TL à
Sn Ru RE of ee die
FER e
# ne
Les Le Sir ne
Parfois sensation de doigts enflés (2° et 3° doigts) pendant cinq minutes. Nervosisme. Deux grossesses normales. Enfants bien portants. W. négatif.
Suc d’histamine — HCIL, 0 — acidité libre, 0 — acidité totale, 0,5 — chlore total (en HCI1), 2,5 donc A ou hypochlorhydrie.
Gastroscopie : gastrite atrophique — estomac de grande dimension — pâleur de la muqueuse — effacement des plis et aspect lisse de la muqueuse dans ioute létendue de l’estomac.
5 septembre. — Essai de quelques jours de fer: 1 gr. 50 par jour qui sont ensuite portés à 3 gr.
15 octobre 1934. — La malade a pris 3 grammes de fer par jour, mais de façon irrégulière. Elle a interrompu le traitement au moment où s’est formé et ouvert un abcès juxta-anal. Actuellement fistule juxta-anale, orifice intra-rectal et orifice cutané en cul de poule; aspect habituel des fistules tuberculeuses; un petit ganglion dans l’aine gauche.
Amaigrissement depuis 15 jours malgré un bon appétit. On prescrit 3, puis 6 grammes de protoxalate de fer par jour.
22 octobre. — Amélioration remarquable après 6 jours et 6 grammes de fer. La malade ne se gratte presque plus; quelquefois, quelques minutes dans la nuit ou le matin. L’abcès anal va mieux aussi. L'examen objectif est tout à fait négatif, on ne remarque aucune modification de la muqueuse vulvaire, en particulier au point où on l'avait trouvée légèrement blanchâtre.
Le 29 octobre, il n’y a eu de démangeaisons qu’un seul jour; l'amélioration est considérable. Maïs la malade revient parce qu’elle a la diarrhée. Nous lui prescrivons, à tort d’ailleurs, des pilules d’opium.
Le 5 novembre, l'opium a arrêté la diarrhée, le fer a été très diminué. Mais la malade a recommencé à se gratter beau-
coup. Sang :
12 juin 1934 (veille des règles) 15 octobre 1934 Gi. rouges 5.90. C02|4,800.000 Hémoglobine 105! 100 Valeur globul. 0,80 | 1,04 Réticulocytes 10/01,5 p. 100 Plaquettes 232.000 | 204.000 Globules blancs 6 490! 10.200 Neutrophiles 79,6 |65,5 Arneth 1320, 512,271) tp eAntIO 0 TON Fosinophiles 1,514 Basophiles T\r Lymphocytes 7,5 (2,5 petits) |12 (5 petits) Monocytes - sans grains d'azur) |17 (11,5 s. gr. d’azut)
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OBSERVATION — VII
KOÏLONYCHIE — ANÉMIE -—— HYPOCHROME — ACHLORHYDRIE par R. J. Weissembach, J. Martineau et W. Stewart
(Bulletin de la Soc. française de Derm. et Syphiligraphie, 10 mars 1937.)
M"° G.., 40 ans, sans profession, présente, depuis quelques années déjà, des altérations unguéales très particulières.
Elles se sont constituées, très rapidement, il y a 3 ans 1/2 environ, ceci sans aucune raison générale apparente, sans signes inflammatoires locaux. La malade ne peut guère donner dé précisions sur l’aspect de ces altérations à leur début; il y a un fait, par contre, sur lequel elle est affirmative : les altérations ont porté d'emblée et en même temps sur tous les ongles. Depuis le début, il n’y a pas eu de modifications notables : il existe cependant des périodes d'amélioration incomplète séparées par des périodes d’aggravation. Différents traitements locaux, essayés, ont échoué.
Examen le 26 février 1937.
Tous les ongles de la main sont atteints, mais inégalement; les altérations sont particulièrement nettes et faciles à étudier sur les deux médius : l’ongle, normal dans le tiers postérieur de sa longueur, commence à partir de cet endroit à devenir concave dans les deux sens, dessinant ainsi une véritable cupule déprimée qui paraît s’enfoncer dans le lit de l’ongle; cette apparence est encore renforcée par le relèvement brusque, à 45 degrés environ, du bord libre de l’ongle, qui forme ainsi avec la pulpe
digitale un angle ouvert en avant, et par le relèvement en pente
douce des parties latérales de l’ongle, dont les bords ainsi relevés, souvent épaissis, quittent leur rainure au milieu environ de leur longueur. La dépression centrale réalisée est telle qu’une voutte d’eau peut y être placée et y rester. A ces modifications de la forme s’ajoutent des modifications d’ailleurs discrètes de la substance unguéale : les lunules sont conservées, et l’ongle a gardé son brillant, mais il existe une exagération manifeste de la fine striation longitudinale de l’ongle, lequel est mou, fragile, de telle sorte que le bord libre, feuilleté, quelquefois franchement dédoublé est friable, cassant et finement crénelé. Les modifications des autres ongles sont exactement analogues, mais, en
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général, moins marquées, elles paraissent constituer les stades de début de l’altération précédente : l’annulaire et l’auriculaire gauches même sont quasi-normaux. Sur presque tous les ongles, en outre, existent des bosselures, des reliefs transversaux qui, lorsqu'ils sont séparés les uns des autres par des dépressions également marquées (cas de l’ongle du pouce gauche) dessinent de véritables vagues. La peau ‘des phalangettes est normale : il n’existe ni eczéma, ni éruption d'aucune sorte; pas de périonyxis: le hourrelet unguéal est normal, ni rouge, ni chaud, ni tuméfié, ou douloureux. :
Le reste de l’examen ne montre aucune autre modification cutanée ou muqueuse : la malade n’a pas et n’a jamais été atteinte d’une affection quelconque de la peau. Pas d’altérations des autres annexes épidermiques. Ongles des orteils normaux.
Examen général : cœur normal; T. A. 11/6. Poumons normaux. Aucune altération apparente du système nerveux. L’examen de l’appareil digestif est absolument négatif : pas d’anorexie, digestions ét selles normales; la langue pâle comme le reste des muqueuses est un peu lisse sur les bords et à la pointe. Aucun trouble des règles. En somme, en dehors d’une myopie très ancienne, datant de 30 ans, la malade n’accuse aucun trouble de la santé; depuis 3 ou 4 ans cependant elle a fréquemment des
.palpitations, de l’essoufflement après la marche, des fourmille-
ments et des crampes dans les jambes : mais ces troubles, légers, ne l’ont pas alarmée et n’ont été découverts que par l’examen systématique. L'étude des antécédents n’a rien montré ‘de remarquable : mariée, cette femme a eu deux grossesses menées à terme, à l’âge de 26 ans et de 30 ans; pas de fausses couches. Rien à signaler dans les antécédents héréditaires ou collatéraux.
Etude biologique :
Sang : -urée, 0 gr. 40. B. Wassermann, Hecht, Kahn ont été à plusieurs reprises absolument négatifs.
GI. rouges: 3.985.000; Hg. 50; VG. 0,63.
GL blancs : 6.400. Poly Neutro, 55 %;. mononucléaires, 30 %3; monocytes, 15 %.
Liquide gastrique (après injection sous-cutanée de 1 milligramme d’Histamine).
HCI libre : 0 dans tous les échantillons. Acidité totale : pra-
tiquement nulle, la saturation étant obtenue par une ou deux gouttes déci-normale.
Urines: A, 0; G, ©. 4
Métabolisme de: base : 9 %, je
& rh AU as | ‘ ___ Étant donné l'existence de l’anémie hypochrome achlorhy- _ drique, la malade est soumise à partir du 1°” mars 1937 au trai- Dent ferri LORChA ; ; ARS
HA 3 = tement ferrique d'essai : 6 grammes de carbonate de fer « pro die », associé à la médication chlorhydrique : XX gouttes de la solution d’HCI officinal par jour. Le traitement depuis son insti- _ tution est très bien supporté; la malade est convoquée, tous les
rations unguéales. 2
15 jours, pour suivre l'effet de cette thérapeutique sur les alté-
CONCLUSIONS
I — Les grandes anémies essentielles peuvent s’accompagner d’altérations cutanées et muqueuses ; celles-ci paraissent remarquablement fréquentes dans l’anémie hypochrome achylique essentielle ou chlorose dyspeptique
d'Hayem.
II, — Les altérations sont nombreuses, mais d’inégale fréquence. La plus habituelle est la glossite lisse diffuse; objectivement semblable, dans la majorité des cas, à ce qu'il est convenu d'appeler « langue lisse du vieillard » ou « langue lisse du dentier », ceite glossite n’est souvent qu’un élément d’une véritable atrophie muqueuse de toute la partie supérieure des voies digestives, laquelle paraît responsable de La dysphagie quelquefois associée (syndrome de Plummer-Vinson). La glossite lisse diffuse n’est pas spéciale à l’anémie hypochrome achylique essentielle; on la rencontre également avec les mêmes caractères dans l’anémie de Biermer, où elle paraît même plus fréquente que la glossite type Moeller-Hunter. Les autres altérations cutanéo-muqueuses, fissures labio-commiseurales, fissures puls, altérations des ongles et koïlonychie, pruus rares et ne doivent être pochrome essentielle que si
paires des doigt rit vulvaire, sont infiniment pl mises au compte de l’anémie hy elles réagissent à sa thérapeutique.
III. — Toutes les manifestations, en effet, sont réunies _
par un lien commun : l'efficacité de la thérapeutique martiale; à condition de donner de grosses doses et de pro-
longer le médicament ferrugineux, on voit ces altérations,
comme celles du sang, s'améliorer et souvent même guérir complètement, | \
IV. — Les divers symptômes cutanés et muqueux sont compatibles avec des modifications sanguines discrètes; elles peuvent même les précéder, comme si l’anémie hypochrome achylique essentielle n’était que l'expression achevée d’une maladie dont les aspects cliniques peuvent être, à leur début, très polymorphes : l’achlorhydrie dont s’accompagnent
habituellement ces manifestations, l’action remarquable
qu'a sur elles la thérapeutique martiale, l'observation prolongée des malades non traités, enfin, constituant tout un faisceau de preuves en faveur de cette hypothèse.
V. — La pathogénie exacte des altérations cutanées et muqueuses, malgré les nombreux arguments en faveur de l’origine gastrique, nous est encore, dans son ensemble, inconnue,
VI. — Leur connaissance, en tout cas, paraît être pour. le dermatologiste, tant au point de vue séméiologique que
thérapeutique, du plus haut intérêt.
‘Vu le Doyen : Vu le Recteur de la Faculté de Paris :
ROUSSV CHARLETV
Vu le Professeur :
GOUGEROT .
BIBLIOGRAPHIE
Apamson J. D. and Surrm: — Chronic Chlorosis (Canada Med. Amer., n° 24, p. 793, 1951).
AHLBORN. — Anemia, Glossitis and dysphagia (Plummer Vinson Syndrome) in amnesis of women with cancer of: oral cavity (Nord. Med. Tidskr., t. Il, p. 171-174, janvier 1936).
ALLopt A. Perrari F., QuaGLia F. — Sulla anemia ipochromiche essenziali (Minerva Medica, 1934, n° 15)4
ALTSCHULLER G. — Sur la pathogénie de l’anémie hypochrome
chronique dite achylique, à propos d’un cas personnel (Acta Med. Scandinavica, t. 70; p:.119, 1929).
AugerrTiN Ch. — Chloroanémie (Nouveau traité de médecine, Roger-Widal-Tessier, t. IX, 1928).
AuErsPerc À. — Betrachtungen Uber Einen Fall Von Funicul-
arer myelose bei achylischer chloroanamie (Wiener Med. Wochenschrift, n° 11, p. 334, 1932).
Beeee et WiNTROBE. — Action sur l’anémie hypochrome idiopathique du Beefsteack digéré par du suc gastrique normal (Arch. of intern. Med., septembre 1933, p. 464).
BEeNHAMOU et COHEN-DoLaL. — Anémie hypochrome de Plummer Vinson (S. M. H. de Paris, 30 mars 1936).
BerNvaoErrer. — Uber Psychische stôrungen Bei anamischen prozessen (Berl. Klin.Wochenschrift, p. 2357, 1911).
BLoomrteLr À. — Relations between primary hypochromic anemia and chlorosis (Arch. of intern. Med., t. 50, n° 2, août 1932).
Bone und WeiswanGe. — Die einsache achlorhydrische anamie (Deutsche. med. Wochenschrift, n° 51, p. 1995, 1932).
Boros J. — Observations sur le rôle de la. thyroïde dans l’érythropoièse (Orvosi Hetilap, 1935, n° 1).
BROEKEMA. — Koilonychia e stomaco (Acta derm. vénéréol., t. XIV, n° 1, juin 1933).
__ Achylous anemia with naïl changes and glossitis (Svenska läk tidning, t. 30, p. 249-259, 20 janvier 1933).
‘BuTLIN. — Les maladies de la langue.
Casrce-HEATH et SrrAuss. — Observation on the etiologic relations hip of achylia gastrica to pernicious anemia (Americ. Journ. Med. Sciences, t. 182, décembre 1931).
CaroLa M. — A propos d’un cas de syndrome neuro-anémique (Soc. de Neurol. de Paris, 5 juin 1930).
CHaAuDRE. — L'’anémie hypochrome achylique essentielle (Thèse
de Strasbourg, 1934).
CHEVALLIER P., FOUBERT et W. STEWART. — Modifications des os chez une malade atteinte d’anémie hypochrome avec syndrome neuro-anémique (Sang, 1934, p. 1008).
CHEVALLIER P., MOUTIER F., STEWART W. et A. SEVAUX, — L’atro-
phie gastrique et la thérapeutique anti-anémique dans les affections sans anémie (S. M. H. de Paris, 10 déc. 1934).
CHEVALLIER P., ALAJOUANINE et W. STEWART. — Syndrome neuro-anémique révélateur d’une anémie hypochrome achy-
lique (Sang 1934, p. 1005).
CHEVALLER P. et Z ELy. — La moelle osseuse dans l’anémie hypochrome achylique (Sang 1934, p. 1012).
CueEvaLUIER P., Mourir F., STEWART W. et A. SEVAUX. — Aspect de la muqueuse gastrique dans l’anémie hypochrome achy-
lique (Sang 1934, p. 1003).
CHEVALLIER P., MOUTIER F., STEWART W. et A. SEVAUX. — Etude nosographique et thérapeutique sur le prurigo leucodermique — la gastrite atrophique des urticariens — examen de l'estomac et cure de fer dans les glossites dorsales (Bull. de la Soc. Française de Derm. et Syphiligraphie, 8 nov. 1934, p. 1719 et suivantes).
Davies D.-T., WaLes et LoNp. — Simple achlorhydric anemia (Lancet, t. 2, p. 385, 1931).
Davies DT. et Lizryp J. —— Achlorhydrie anemia in advancing years (Lancet, t. 2, p. 889, 1933).
DEBENEDETTI et CURRADO. — Anémie ipochromiche achylie (Minerva medica, n° 17, p. 627, 1933).
DAMESHEK W. -— Primary hypochromic anemia (Amer. Journ. med. Sciences, t. 182, p. 520, 1931),
À dit noce demande dt ct des “mnt at
Desaux. — Etiologie de la glossite desquamative (Bull. de la Soc. française de Derm. et Syphiligraphie, t. 38, p. 60-64, janvier 1931).
Emxorn M. — Zur Klinik der achylia gatrica und der perniziosen anamie (Arch. für Verdanungskrankheiten, t. 9, n° 2, 1903).
Fager K. — Achylia gastrica und anämie (Med. Klin., n° 35, p. 1310, 1909).
Fager K. et GRaM. — Relations between gastric achylia and
simple and pernicious anemia (Arch. of intern. med., t. 34, _ p. 658, 1924).
FaAsIANI et CHIATELLING, — Syndrome anémique chez les opérés de l’estomac (Presse médicale, 26 décembre 1934). FrssiNcer, Boupin et LAUR. — Anémie hypoplastique au cours
des cirrhoses (S. M. H. de Paris, 30 mars 1936, p. 479). Fonres G. et Tivorze. — Recherches expérimentales sur la thérapeutique de l’anémie grave par carence martiale notamment par hémorragie (Le Sang, t. T, n° 3-4-5, 1933). Fonres G. et Trivorce. — Métabolisme du fer et hématopoièse chez le chien après gastrectomie totale et exelusive (Le
Sang, 1936, p. 433).
Garis M.-C. pe. — Stomatitis and glossites in association with false teeth (Med. Journ. of Australia, p. 668, 17 juin 1922).
GLaEsswer K. — Tongue in presence of gastro-duodenal ulcers (Arch. für Verdanungskrankheiten, t. 51, p. 68-73, février 1932). |
GoucerotT H. — Diagnostic des principales lésions de la langue
(Rev. Gén. de clinique et thérapeutique, t. 46, p. 641-647, 1° octobre 1932).
Gouceror H. et DecHaume M. — Etude critique des plaques fauchées de la langue (Ann. des maladies vénériennes, t. 28, p. 801-806, novembre 1933).
Gram H. — Jernbehandling med. Kontrol (Ugeskrift für Laeger, 1935, p. 1223).
GüiniaumME A.-C. — Syndrome de Lichtein (Arch. des maladies de l'appareil d'gestif, t. 25, p. 367-393, avril 1935).
Gurzerr K. — Die gastro-enteritis und ïhre Folgerscheinwangen
(Miünch Med. Wochenschrift, n° 40, p. 1591, 1932).
HazLez G. — La chloroanémie ou anémie ferriprive des jeunes enfants (Prat. méd. française, décembre 1927, p. 419).
Hayem. — La chlorose (Maladies du sang, 11° leçon, 1900).
_HearH C. — Oral administration of iron hypochromic anem'e
(Arch. of intern. med., mars 1933, p. 458).
HorMAnN A: —— Das Seltenwerden der chlorose (Münch Med. Wochenschrift, n° 39, p. 1630, 1925).
Hoover. — Syndrome of anemia, glossitis and dysphagia, syndrome of Plummer-Vinson (New England Med. Journ:;, t. 213, p. 394-398, 1935).
Hursr A.-F. — La dégénérescence subaiguë de la moelle et ses rapports avec l’anémie pernicieuse; l’anachlorhydrie et les intoxications intestinales (Ann. de Méd., t. 24, n° 1, p. 5, 1928).
HuTTER et MiDbLETON. — Vitamin B deficiency and atrophic tongue (Journ. of Americ. Med. Association, 1. 101, p. 1305- 1308, 21 octobre 1933).
Hvir, C. — Glossodynia in patients having artificial parts of upper Jaw (Acta Oto-laryng., t. 20, p. 500-503, 1934).
JaAcoBsEN G. — Hunters Glossitis (Acta Oto-rhino, t. 10, p. 571- 575,.1927).
KAZNELSON P., REIMANN et WEINER. — Achylische chloro-anämic (Klin. Wochenschrift, n° 23, p. 1071, 1929).
KEINING E. — Treatment of Moellers glossitis (Med. Welt, t. 2, p- 1397, 15 sept. 1928).
KELLY A.-B. — Spasme at the entrance of the œsaphagus (Journ. Laryng and otol, t. 34, p. 285, 1919). :
Lewis G.-E. — Smooth Thongue — study in deficiency discase (Practitioner, t. 125, p. 749-755, déc. 1930).
Mac Can et Dye. — Chlorotic anemia with achlorhydria splenomegaly and small corpuscular diameters (Ann. of intern.
Med., t. 4, p. 918, 1931).
MATHIEU P. — Etude clinique et anatomo-pathologique des syndromes neuro-anémiques (Thèse de Paris, 1925).
MERKLEN Pr. et GOUNELLE H. — Anémie chronique hypochrome, syndromes neuro et psycho-anémiques, hémorragies, achy-
lie, hépato-résistance (Le Sang, t. 4, p. 907, 1922).
MERKLEN Pr, Warrz et FoNTES G. — Anémie grave chez: un vagabond, amélioration par réalimentation normale, guérison stable par ingestion de caséinate de fer et de caséinate de cuivre (Le Sang, t. 7, n° 5, p. 749, 1933),
sem mdniat aa dt osé lc ones ad ln il Édition. Ed DE dr ni
MERKLEN Pr. GOUNELLE H. et ISRAEL L. — Anémie hypochrome à évolution prolongée chez un myxœdémateux (S. M. H.
de Paris, 20 oct. 1933).
- MERKLEN Pr., GouneLLe H. et Caauprre L. — Nouvelle observation d’anémie chronique hypochrome, chlorhydrie gastrique normale; remarques sur la classification des ané- +23 mies (Le Sang, t. 7, n° 1, p. 97, 1933). HE
MeuLencracaT E. — Simple achylie anemia after gastro-enté-
rostomy and partial gastrectomy (Acta Méd. Scand., 1934,
vol. 81, p. 87).
MickuLicz (Van), J. Krankheïten des Mundes.
MipLeTON. — Atrophy of the tongue (Ann. of intern. méd., t. 6, p. 352-361, sept. 1932).
Morrscu H. et ConNer. — Hystérical dysphagia (Arch. of ‘oto laryng. Chicago, t. 4, p. 97, 1926).
Narcezt O. — Blutkrankheiten und blutdiagnostik; 1923.
NAEGELI O. et ADLER. — Zur Posierung des Eisens — die vorzüge hoher dosen (Scheweiz, méd. Wochenschrift, n° 31, p. 663, 1926).
NocEen W. — Chlorosis chronica tarda cum achylia gastrica (Gen. BL., n° 10, p. 325, 1925).
Oarwax H. et MinpceroN W. — Corrélation of lingual changes with Other Clinical data (Arch, of intern. méd., t. 49, p. 350-376, mai 1932).
Pacez W. — Involvement of tongue in discases of internal organs (Klin. Wochenschrift, t. 12, p. 1469-1499, 23 sept. 1933).
Parpo CASTELLO. — Discases of the nails.
Parkes WeBEr. — Simple achlorhydrie anemia (Proc. Soc. Méd., décembre 1930).
ParersoN B. R. — A clinical type of dysphagia (Jour. Laryng. and otol,'t. 34, p. 289, 1919).
> Perri S., OHLSEN A. S. et Boccizp D. — Recherches expérimen- | tales sur les anémies gastrogènes du chien (Acta. Méd. 14 Scand, t. 87, 11 déc. 1935). x
pinarD M. — Chlorose — disparition (S. M. H. de Paris, séance du 23 novembre 1923).
Privz H. — Moellers glossitis (Dental cosmos, t. 70; p. 483-493, mai 1928).
Pozzo. — Difficulty of diagnostic of discases of lips, tongue and pharynx (Dermosifiligrafo, t. 2, p. 149-153, mars 1927).
x a HE
RosLING. — Pernicious Anemia wirth glossitis and acroparesthésies as initial symptôme but without manifest anemia
F (Acta méd. scandin., 1. 71, p. 467-471, 1929).
SABRAZES. — Traitement de l’anémie pernicieuse de Biermer et de l’anémie chronique hypochrome avec forte hypochlork hydrie ou achylie (Monde médical, n° 824, p. 722, 1933).
SCHAEFER E. — Chronic glossitis in pernicious aremia (Arch. fur dermat. und. Syph., p. 147, 201.209, 1924).
SCHAUMANN et SALTZMANN. — Die Krankheïiten des Blutes und der Blutbildenden organe (Schettenhelm, 1925).
SCHULTEN H. — Behandlung hypochromer anamian mit maxie malen Eisendosen (Münch méd. Wochenschrift; février
SCHULTEN H. — Über die essentielle hypochrome anämie (achylische chloro-anämic) und ihre beziehungen zur pernizio- ‘æR sen anämie (Münch. méd. Wochenschrift; avril 1932, p. 665).
SINCER K. — Achylie und anämie — Zur kentniss ihre Bezichungen (Klin. Wochenschrift, n° 35, p. 1459, 1932).
SISTO P. — Sulla anemia ipochromica essenziale (Haematologica
archivio, fasc. 1, vol. XIV, 1933).
SUZMANN M. M. — Syndrome of anemia glossitis and. dysphagia Plummer Vinson Syndrome (Arch. of. intern. Méd., t. 51, p. 1-21, janvier 1933).
SWIFT, B. H. — Anémie achlorhydrique comme cause de prurit vulvaire dit d’origine nerveuse (Méd. journ. of Australia, t. 2, n° 18, 29 oct. 1932).
Tuer L. — Les causes et le traitement des anémies des nourrissons (Revue de Médecine, p. 483, 1920). :
TROUSSEAU. — De la chlorose (Clin. Méd., n° 3, p. 942, 1913).
VAN BUCHEN E. S. P. Chloro-anemie avec achylie (Nederl. Tydschr. Voor Gencesk, H. 33, 1931)
PEN SR TP OT
VANDERHOOF D. — Anemia of the microcytic type in Middle aged Women (Assoc. of the americ, physicians rapporté in americ — Journ. méd. association, p. 2152, 1931)
VAN LEUWEN H. C. — Die hypochrome gastrogene anamie und die hypochrome entérogene anamie (Klin Wochenschrift,
ViINsON P. P. — Hystérical dysphagia (Minnesota Méd., t. 5, p. 107, 1922).
WarBourc E. et JOERGENSEN S. — Psychosis and neurasthenia . associated with achylia gastrica and mégalocytosis and the relation between this syndrome and pernicious anemia
(Acta Méd. Scand., n° 70, p. 193, 1929).
WeissenBacx R. J. — Les syndromes anémiques et leur traitement (G. Doin, édit., 1924).
Welssensacx R. J., J. MarTINEAU et W. STEWART. — Koïlony-
chie, anémie hypochrome, achlorydrie (Bull. de la Soc. française de Derm. et Syphiligraphie, 11 mars 1937).
West E. M. B. — Hémolytic non addisonian anemia wiih hunterian glossitis and achlorhydria (Guys Hosp. Rep., t. 78, p. 484-487, oct. 1928).
WiLkiNsoN J. F. — Gastric secretions in cases of diarrhea and sore tongue (Clin. Journ., t. 60, p. 64-68, février 1931). Winicranow W. — Uber hyper and hypochromie bei anämia
perniciosa (Klin. Wochenschrift, juillet 1929, p. 1290). Wrrrs L. — Chronic microcytic anemia (Brit. Méd. Journ., t. 2, p. 883, 1931).
Wrrrs L. — Syndrome of glossitis, dysphagia and anemia : Plummer Vinson (Guys Hospital Rep. t. 81, p. 193-204, avril 1931).
Wirrs L. — Varieties of secondary anemia and their treatment (Brit. Méd. Association analyse in Lancet, t. 2, p. 534 1931).
Woucx F. R. — Hypochromic anemia with achlorhydria (Arch. of. intern. méd., janvier 1931. p. 7L).
Zaoek J. — Fruhstadien Kryptogenetischer pernizioser anämie (Berl. Klin. Wochenschrift, oct. 1921, p. 1213).
Sources et licence
Texte : https://archive.org/details/IA40154806_0032. Domaine public ; numérisation mise à disposition par Internet Archive. Mise en forme : liregratuitement.com. Tout ce que nous ajoutons reste libre.
OEBPS/nav.xhtml
Table des matières

		Anémie Hypochrome Achylique essentielle

		F GOSSET

		GASTINEL

		LEROUX

		IV. — AGRÈGÉS CHARGÉS DE COURS DE CLINIQUE ANNEXE

		V. — CHARGÉS DE COURS

		À MES MAITRES DANS LES HOPITAUX DE ROUEN

		INTRODUCTION

		CHAPITRE PREMIER

		PAR

		ENT OR DT ES PRES RS ROP LE CAPTER VA REP

		I. — LA GLOSSITE LISSE DIFFUSE

		CLIN ES

		ET NÉE

		IT. — LES MODIFICATIONS CUTANÉO-MUQUEUSES ACCESSOIRES

		partie muqueuse que sur la partie cutanée de la commissure

		LÉ

		PET

		CHAPITRE IT

		A) LA DYSPHAGIE. LE SYNDROME DE PLUMMER-VINSON

		B) LES MANIFESTATIONS NERVEUSES

		DIAGNOSTIC

		A) LES GLOSSITES LISSES DIFFUSES SANS ANÉMIE

		AGE

		A PRE PRE PRES PP OT EN OR EE PS EEE FES PR EE A

		PC PT SET PINS

		PATHOGÉNIE

		A) LA THÉRAPEUTIQUE MARTIALE

		B) LES MÉDICATIONS ACCESSOIRES

		C) LES RÉSULTATS DE LA THÉRAPEUTIQUE

		ASPECT:DE LA: MUQUEUSE GASTRIQUE DANS L'ANÉMIE

		SYNDROME DE PLUMMER:VINSON

		HN EE

		PLU

		SYNDROME NEURO-ANÉMIQUE RÉVÉLATEUR

		A OO PO ON SR TT TT SO SO PTE

		SERVICE DU DOCTEUR P. CHEVALIER

		OBSERVATION — V

		NT

		A AR

		OBSERVATION — VI

		OBSERVATION — VII

		CONCLUSIONS

		III. — Toutes les manifestations, en effet, sont réunies _

		BIBLIOGRAPHIE

		PEN SR TP OT

		Sources et licence





