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Introduction
Parmi les agents thérapeutiques modernes, la Pénicillne à conquis une grande place. Les publications qui paraissent sur ce nouveau méd'cament sont de plus en pus nombreuses et tendent à se spécialiser tous les jours davantäge dans l'étude de ses propriétés et de <es indications.
La Pénicilline est une substance extraite d’un champignon, le PENICILLIUM NOTATUM ; elle a un pouvoir bactériostatique, c’est-à-d're aue sous son act'on la multiplication des bactéries s'arrête : ainsi elle a une certa:ne analog'e avec les sulfamides, mais ses propriétés bactériostat'ques sont bien supérieures. Eïîle est dénuée de toxicité.ce qui permet l'emploi de doses massives; elle permet d'obtenir des résultats thérapeutiques remarquables dans certaines affect'ons graves, telles que l’Ostéomyélite Aiguë où les autres médicaments n’obtiennent pas toujours la guérison.
Nous avons eu l’occas'on d'observer dans le service dé Pénicillinothérap‘e de Clermont-Ferrand, plusieurs cas d'Ostéomyélite grave, évoluant favorablement sous l’in- Îluence de la Pénicilline.
Ainsi nous avons été amenés à rechercher dans le dossier du Centre les observations touchant les Ostéomyélites Aiguës traitées avec succès ou avec échec.
es à
Le but que nous nous sommes fixés dans cette thèse n’est pas de codifier le traitement des O. A. par la Pénicilline, mais simplement de rapporter en toute impart:alité les résultats obtenus dans des formes variées et d’essayer d’en tirer quelques considérations pratiques.
Les conclusions auxquelles nous aboutissons ne sont pas absolues, car le nombre de cas aue nous avons en est relativement restreint et elles gardent un caractère provisoire car nous manquons encore de recul pour juger de la stabilité des résultats.
Dans cette thèse, portant sur la clinique et la thérapeutique de PO. A. nous n'avons point parlé de l’histoire, des propriétés, des techniques de préparation et des méthodes d’expérimentation de la Pénicilline. Nous renvoyons aux nombreux et excellents travaux français et étrangers parus à ce sujet. | É
Nous avons adopté le plan suivant :
CHAPITRE I
Osfteomyélite aigue
Définition :
L'O. A. est l'inilammation des os caractérisée par une allure souvent redoutable avec phénomènes généraux graves et localisation sur les régions épiphysaïres.
La localisation osseuse est précédée d’une infection, véritable septicémie le plus souvent staphylococcique, parfois staphylo-streptococc'que comme le prouve la présence du germe dans le sang. A partir de cette phase septicémique les localisations peuvent être multiples dans l'organisme, maïs elles sont surtout osseuses parceque l'os est richement vascularisé.
Cette maladie se réncontre le plus souvent chez les
enfants, chez les adolescents d'où ces autres dénominations d’ostéomyélite des adolescents, d’ostéomyélite de croissance.
- Pour comprendre les résultats et les échecs du traitement de l'O. A. par la P. il est nécessaire de bien connaître l’anatom'e pathologiaue des lésions osseuses et l'étiologie de laffection. C’est ce aue nous allons développer dans la suite de ce premier chapitre.
Rappel bactério-anatomo-pathologique
L'os est constitué par un tissu vivant particulièrement actif : la moelle osseuse, et par un tissu de soutien, une charpente solide qui n’a pas d'activité physiolog'que propre.
L'infection initiale a pour siège le « bulbe de l'os » c’e:t: à-dire la portion renîflée de la diaphyse des os longs ; cette région est comprise entre le canal central et le cartilage conjugal aui la sépare de l’épiphyse. Histolog'quement c’est la rég'on de l’os ieune, région extrêmenmsent vasculaire ; le bulbe est une masse de t'ssu spongieux d'élaboration récente. Le cart lage contugal d’où se fait l'accroissement en longueur de l'os, n’a pas la même activité sur ses deux faces ; la prolifération des éléments ossifiables — donc Fallongement osseux est plus marquée sur la face diaphysaire de ce cartilage ; aussi les processus patholog'ques y seront plus accentués. Les os longs sont les os le plus fréquemment atteints et la région de l’épiphyse la plus fertile est le Eeu d’é'ection de l'infection osseuse : « près du genou, loin du coude ». Pour les os plats-et courts c'est autour des points d’ossification secondaires. |
Les germes aue l’on rencontre dans l'O. A. des enfants et des aldolescents sont le staphylocoque doré, tandis que dans l'O. A. du nourrisson c’est le streptocoque. D’autres microbes comme le bacille tynhique, le pheumocoque peuvent être aussi retrouvés dans le pus d’ostéomyélite ; on a même décrit des ostéomryélites à anaérobies chez des adultes atteints de suppurat'on chron:que des noumons ; des ostéomyélites à gonocoques, des ostéomyélites mycosiques. Il semble aue ce soit aller un peu loin enfaisant de telles lésions des ostéomyélites proprement dites. C’est de l'O. A. des adolescents à staphylocoques doré qw'il sera question dans cette thèse.
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Introduits dans l'organisme par une plaie cutanée, panaris, furoncle, impétigo, ou par la muqueuse du rhino-pharynx : angine, fièvre éruptive, les microbes circulent dans le sang et viennent se fixer dans le bulbe de l'os ; il est possible qu'un traumatisme sur cette région de l'os v facilite leur localisation. De là l’infection va progresser vers le canal central, soit vers le périoste, soit vers l’épiphyse après perloration du cartilage conjugal.
L'iniection médullaire passe par deux phases : 1° une phase congestive d’envah'ssement microbien, 2° une phase de suppuration ; le tissu osseux dur n’est atteint que secondairement et cette atteinte le tue ; la moelle suppure; le t:ssu osseux dur frappé de mort, nécrosé, devient un séquestre.
Congestion médul'aire
La moelle sous-périostée, celle des canaux de Havers, celle située dans le tissu spongieux du bulbe et la moelle du canal central du segment initial de la dianhyse, sont envah'es en même temps et réagissent en même temps Ê mais l'infection peut être plus virulente en un point déterminé ce aui explique aue l’ostéomyélite puisse être parfois une ostéomyélite sous-pér'ostée en aprarerce. Entre l'os et le périoste, il y a une lame d’abord œdémaciée, rouge ; en moins de quelaues heures parloïs elle revêt l'aspect purulent, entraînant des décollements périostiques étendus. La moelle du bulbe est très hyperhém'ée. violacée : elle passe rapidement à la sunouration. Le cartilage conjugal peut iouer.le rôle de barrière protectrice, mais parlois il est rompu et l'infection se fait alors par l’épiphyse et la jointure adjacente; mais cette éventualité est rare.
Suppuration de la moelle os-euse
L'æœdème sous-périostique se transforme eu une nappe | v DAPDI
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de pus, tantôt d'aspect hématiaque, tantôt jaune bien lié contenant des gouttelettes graisseuses ; l'abcès sous-périosté décolle le périoste le long de l’os et tout autour de lui ; puis il le perfore : le pus s’épanche entre Île périoste et le muscle, constituant l'abcès en bouton de chemise. Lorsque l’abcès a été débridé et le périoste incisé, on trouve la corticale compacte aui est d’un blanc ivoirin, ne saignant plus ; elle est déià vouée à la nécrose.
Sous cette corticale compacte on trouve une moelle osseuse purulente dans la profondeur, dans le canal central de la diaphyse, dans le tissu spongieux du bulbe,
Nécrose du tissu osseux dur. Format'on de séquestres.
« Pris entre l'infection du périoste décollé par la suppuration et la mœælle boursoufflée aui étrangle les vaisseaux dans des canaux à parois rigides (canaux de Havers où canal central) le cylindre osseux diaphysaire subit au milieu du foyer d'infection une mortifñication d’étendue très variable en surface, en circonférence, en hauteur, en profondeur. Plus lo’n une raréfaction, plus loin encore une compensation ». (Broca). L’os ainsi frappé de mort devient un séauestre. Ce sont les toxines émises par les mi:crobes qui tuent les éléments cellulaires de l'os ; plus les microbes pathogènes sont virulents, plus les zones de sphacèle sont étendues ; le décollement du périoste et
les thromboses vasculaires septiques n'interviennent que
comme conditions secondes ischémiant le tissu osseux et diminuant donc sa résistance. |
Au début ce séquestre est en continuité avec le tissu vivant qui l'entoure. A la limite de la partie nécrosée, les canaux de Havers et les vaisseaux qu'ils contiennent se dilatent, poussent des bourgeons charnus qui délimitent tout autour du séquestre un sillon d'éfm'naton qui va
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marquer très nettement la frontière entre le mort et lé. vif. Les bords du séquestre sont déchiquetés, épineux, dentelés : ce sont les séquestres gothiques. Leur surface est de couleur blanche nacrée, comme un tissu brusquement anémié par perte totale de sa circulation sanguine. Ce n’est que très lentement que le séquestre se détache de l'os vivant qui l'entoure; il lui faut des semaines, des mois pour se séparer de l’os dont il a fait partie ; l’élimination spontanée est rare ; quelques petits séquestres peuvent s'éliminer par la fistule ou la plaie opératoire ; pratiquement il faut l'intervention chirurgicale pour les enlever; et cette intervention est nécessaire car le séquestre est un corps étranger, réceptacle des microbes de la suppuration banale, gênant la désinfection de la zone malade et ralentissant la cicatrisation de la plaie osseuse. De plus à cette phase de nécrose aiguë succède une poussée
intense d’ostéite hyperplasique ; celle-ci se produit aux
dépens de la couche ostéogène du périoste et aux dépéns de la moelle ; elle vient enserrer, emprisonner les séquestres qui ne peuvent plus s’éliminer : los se détruit au centre en même temps qu'il construit à la périphérie ; c’est le séquestre. « enrobé » d'Ombredanne. Parfois tou- . te la diaphyse d’un os long devient un séauestre. alors que la moelle du cylindre périostique reconstruit un os nouveau. - Le cartilage de conjugaison peut rester indemne, mais il peut être perforé et permettre ainsi l’infection de l’épiphyse et plus loin de l'articulation voisine ; il peut être
_ détaché de la diaphyse, détruit ou simplement irrité. Sa
destruction et celle des zones ostéo-formatrices vois'nes peut aboutir à un raccourcissement considérable de l'os. L'irritation au contraire peut amener un accro'ssement de longueur dans les segments de membres à deux os ; los malade, en augmentant ainsi sa longueur force l'os sain à s'incurver dans un sens ou dans l’autre pour s’a-
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dapter à la situation nouvelle.
Quand le cartilage de conjugaison a été perloré ou décollé par le pus qui vient de la métaphyse il y a épiphys:te, ensuite lésion du cartilage articulaire et arthrite suppurée; maïs quand le cartilage de conjugaison est situé à une certaine distance de la synoviale l’arthrite suppurée
est rare. ;
Symptômes
DEBUT.— La malad'e apparaît en général pendant la . période d'activité physiologique de la moe'le osseuse. c'est à dire pendant la période de croissance ; donc l'O. A apparaît surtout chez les enfants, les adolescents et les adultes; on peut distinguer deux phases: la phase d'ostéomyélite aiguë et la phase d’ostéomyélite chronique prolongée. Nous n'envisagerons que la première phase.
Le début est celui d’une infection générale, mais avant l'attaque d’O. A. on trouve souvent soit une angine, un furoncle ou bien le malade est en convalescence d’une fièvre éruptive. telle une rougeole par exemple.
Le début est brusque, souvent brutal chez un enfant vigoureux, avec fièvre (39°, 40°), frissons, pouls rap de (139). Comme signes généraux, on note encore des vomissements, une langue saburrale, de la prostration ou du dél're ; le faciès est altéré, les urines rares et foncées.
La douleur est localisée, c'rconférencielle: c’est le signe de l’ostéomyélite (Broca). Mais elle manque souvent au début, Cette douleur siégeant au voisinage d’une articulaton, le début de l'O. A. est souvent pris pour une crise de R. A. A. |
On note une impotence fonctionnelle par suite de la douleur et de la contracture : le plus souvent quelques mouvements sont possibles ce qui éloigne l'idée d’une arthrite purulente,
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Comme signes physiques, le membre est en demi Îlexion si 1 O.A. siège près de l'articulation d'un os long ; on note de l’œdème sans coloration spéciale, une augmentation de la chaleur locale, parlois un peu de rougeur de la peau.
La douleur est très nette : au niveau du cartilage de conjugaison surtout sur les parties latérales. C’est la zone métaphysaire qui est la plus douloureuse. L'O. A. à staphylocoque ne s'accompagne jamais d’adénopathie.
En résumé la douleur est le seul signe, mais elle est pariois masquée derrière les signes généraux ; chez un enfant fébrile il faut toujours palper les épiphyses et rechercher la porte d'entrée.
ETAT. — 24 heures après le début on est en pleine période d'état. La douleur est d’une violence extrême, excruciante, avec sensation de broiement de fracture arrachant des cris à l'enfant. L’impotence du membre atteint ést complète ; si l'O. A. siège sur l’extrém'té inférieure du fémur par exemple, le genou est immobile en tiers de flexion et en légère abduction. Au niveau du genou il y a très souvent hydarthrose par réact'on inflammatoire de la séreuse articulaire ; on constatera un peu de choc retulien et l'effacement des méplats latéraux rotuliens. Toutes ces manifestations de grave infection locale, o:seuse, évoluant avec fièvre élevée et très mauvais état général, s’explquent par ce fait que l'infection de la moelle osseuse tend à s’extérioriser mais au’elle est d’abord bridée par la gaine rigide péricstique. Infection osseuse, abcès souspériosté expliquent que l'O. A. s'accompagne touiours de douleurs terribles.
Si l'infection atteint l'os d'un membre celui-ci se met dans une attitude vicieuse. La palpation est très délicate car elle est douloureuse et l’enfant crie ; aussi doit-elle
être faïte avec beaucoup de douceur et de prudence ;
fe
c'est au niveau du bulbe qu’on éveille une douleur violente, douleur circulaire. douleur de part en part qui repaire le cartilage conjugal. La tuméfact.on osseuse est très difficile à apprécier à cause de la douleur ; ce que l’on sent est un empâtement profond avec de l’œdème.
A cette période un traitement d'urgence s'impose pour limiter la phase septicémique et par là même les localisations osseuses ; traitement à la fois local et général sinon la mort est fréquente dans ces formes graves ; l’ouverture spontanée peut se fa're ; l’abcès qui était sous-périosté diffuse d’abord dans le muscle puis apparait sous les téguments; la peau devient rouge,on sent de la fluctuaton, une adénopathie ingunale apparaît ; l'ouverture se fait laissant sourdre un pus épais, crèmeux, contenant des gouttelettes huileuses. :
Parallèlement l’état général s'améliore, la T° tombe. l'appétit revient ; maïs rarement la suppuration tarit ; le plus souvent elle est interminable, réalisant une véritable ostéomyélite prolongée avec fistule déprimée. adhérence à l'os ; une suppuration continuelle s'établit et un séauestre se forme ; par ablation de ce dernier PO. A. peut guérir maïs les réveils infectieux sont toujours à craindre et des troubles du développement tels aue déviation, incurvation du membre laissent le malade bien amoindri. |
Quand les signes généraux dom'rent, le diagnostic différentiel est à faire avec une typhoïde, méningite, pneumonie, fièvre éruptive, etc..mais l'examen systématique du squelette permet de découvrir la localisation osseuse: à ce moment il faut éviter de confondre l'O. A. avec un R. A. A. (confusion assez facile au début) : une arthrite aiguë infectieuse ; une fracture sous-pér'ostée, une osteïte tuberculeuse, une syphilis osseuse : un peu plus tard avec un phlegmon diffus, un érysipèle, une lymphangite suppurée,
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Complications de la phase aiguë de l’ostéomyélite :
1° GENERALES : elle frappent surtout les séreuses, plèvre, péricarde. Elles sont dues le plus souvent à des microbes qui partent du foyer osseux pour se localiser en d’autres points de l'organisme. Cètte septico-pyohémie est très grave. Ces complications se traduisent le plus souvent par une péricardite suppurée, un abcès du poumon, un abcès du rein ; les empyèmes, les abcès du foie, de la rate sont plus rares. L’infection cependant peut frapper d'emblée plusieurs os, maïs l'évolution au niveau de ces foyers osseux secondaires est moins grave au’au niveau du foyer primitif ; il faut les rechercher systématiquement lorsque la T° persiste malgré l'état satislaisant du foyer osseux.
2 LOCALES : la plus fréquente est. l’arthrite suppurée ; elle est primitive auand l'infection atteint d’emblée un cartilage articulaire, telle l’arthrite purulente de ïa hanche. L’arthrite secondaire à une localisation extra-articulaire se rencontre quelaueloïs ; elle aboutit souvent à l'ankylose ; le début peut être insidieux par décollement progressif du périoste ou brusque par perforation du cartillage, mais cette forme est assez rare. Il faut y songer quand les signes généraux ne tombent pas, quand les siones physiques, gonilement, culs-de-sac empatés, ete. persistent. | _. Les décollements épiphysaires aigus sont assez rares. Les troubles de l’ostéogénèse, les phléb'tes appartiennent au stade évolutif de l’ostéomyélite prolongée.
| Formes cliniques *
Avec. Ombredanne on peut décrire troïs formes malignes, |
is 48/0
1° Les formes suraigues toxiques dont le début se fait par des signes généraux très graves ; la T° peut être à 40°, parlois bien au dessous, muis le pouls est rapide, petit, misérable, le faciès plombé, la langue rôtie, les urines rares. L'enfant est prostré, délirant. L’évolut'on est fatale en deux ou trois jours.
2° Les formes sept'cémiques : l’évolution est moins rapide que dans la forme précédente et avant la médication pénicillinée le pronostic bien sombre. Ce sont Îes signes généraux qui dominent alors aue les signes locaux peuvent être atténués, rendant ainsi le diagnostic plus difficile au début. Si on intervient, on trouve peu de pus.
3° Les formes pyohémiques dont la période de début à le même aspect que la forme scepticémique; à l’intervention la quantité de pus est assez importante et lévacuation amène une chute de la T° ; mais bientôt, 24 ou 48 heures après, celle ci remonte et un examen minutieux révèle l'existence d’un nouveau foyer, soit à l’autre extrémité de l'os (ostéomyélte bipolaire), soit sur un os voisin. Dans les jours qui suivent, d'autres nouveaux foyers peuvent ainsi se constituer, et les hémocultures sont positives à plusieurs reprises.
Le pronostic de cette forme est nettement meilleur que celui des formes précédentes, à moins aw’à un fover osseux s'ajoute un foyer viscéral ; on peut voir s’installe: avec rapidité un syndrome anémique avec atteinte rénale (Huc).
A l'opposé de ces formes graves aui font de l'O. A. infantile une maladie redoutable on rencontre les formes bénignes ;
1° Les phlegmons diffusés d’origine périostique se présentent au début comme de gros abcès des parties molles ; ils sont secondaires à la rupture d’une collection
id
sous-péricstée passée inaperçue, Maïs si on intervient on voit que sous la collection l'os est dénudé et malade. La radio peut révéler des signes de raréfaction osseuse,
2 L:s abcès aïgus des ésiphyses, dont le siège d'’élection est l'extrémité supérieure du tib'a,
3° L:s ostéomyélites résolutives guérissant par simples pansements humides ou alcoolisés et vaccinothérapie se rapprochent des « «douleurs de croissance » dont les maniestations sont assez fréquentes chez les enfants qui grandissent vite ; et c'est à ce facteur qu'on attribue la fièvre, les douleurs, la légère hydarthrose. Ce serait « une infection très atténuée capable de retentir sur l’activité des cartilages de conjugaison », {(Ombrédanne).
Pronostic
a)Vital : l'O. A. est donc une affection grave. Malgré le traitement la mortalité globale reste élevée ; celle-ci s'échelonne entre 20 et 30 pour cent suivant les auteurs.
La période critique est la première quinzaine de la maladie ; souvent une forme suraiguë toxiaue ou septicémique emporte le malade en deux ou troïs jours.
b) Fonctionnel et social. À part les formes a‘ténuées de l'affection qui guérissent sans séquelle, beaucoup de formes passent au stade d’ostéomyélite chronique : suivant la localisation de la poussée aiguë, l’ostéomyélite chronique peut laisser des membres raccourcis, le plus souvent allongés, des ankyloses pouvant gêner la statique du sujet. à
Les vieux foyers d’ostéomyélite sont exposés à des poussées inflammatoires, à des fractures spontanées.
Nous verrons comment ce pronostic peut être mod-fié par le traitement pénicill'né,
Radiologie
Si la radiologie apporte des précisions nettes dans uné ostéomyélite chronique en indiquant les limites des lésions osseuses, son intérêt est bien réduit dans les O. A. surtout à la période de début dans les tout premiers jours ; souvent elle ne donne aucun résultat ; il faut en effet attendre environ trois semaines en moyenne après le début de l'affection, pour voir apparaître des signes radiographiques bien caractérisés. Ainsi les signes radio-
logiques sont d’un gros intérêt dans le pronostic de l'O.A. .
Il existe bien certaines O. A. à altérations osseuses précoces visibles rapidement, maïs elles sont peu fréquentes. Une radiographie négative à cette période ne doit pas faire rejeter le diagnostic d'O. A. Le signe le plus précoce fourni par la radio est d’ailleurs un signe cutané « on peut voir le bourrelet d'œdème se dessiner bien localisé, susart cu'aire. en regard du bulbe osseux si les parties molles ont des contours nets sur le cliché » (Fèvre).
Un peu plus tardivement on verrait apparaître une décalcification de la région bulbaire, parfois un soulèvement périostique à ce niveau ou même l’apparition d’un ïiseré périostique. Notons aue ce liseré peut apparaître assez précocement, qu'il v a des formes dianhysaires d'emblée où il précède de beaucoup l'atteinte osseuse radiolog:quement visible ; enfin la zone malade apparaît comme tachetée, poreuse, en sucre mouillé. :
S'il y a des lésions, elles s‘ègent dans le bulbe de l'os, elles sont discrètes au début et s’accentuent à mesure que l’évolution se fait vers un séauestre. Il faut attendre des mois pour voir apparaître celui-ci sous forme d'une tache sombre plus ou moins irrégulière, entourée d'une ligne clätre. j
. Dans l’ostéomyélite confirmée, l'image rad'ologique
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comme la lésion elle-même est « œrréversible » (Tavernier), c'est-à-dire que lorsqu'un séquestre s’est formé et apparaît à la radio il ne disparaîtra jamais :; il peut s’éliminer spontanément, il ne disparaît is ne s’incorpore pas dans l’os nouveau.
Traitement
Les publications consacrées au traitement de l'O. A. sont nombreuses ce qui prouve qu'avant la Pénicilline on ne possédait aucune arme bien efficace ; ceci est dû au polymorphisme de la maladie, à la multiplicité des lésions : évolutives possibles ; aussi est-il.très difficile de faire une confrontation exacte de telle ou telle méthode. Nous empruntons à Monsieur LANCE, (Encyclopéd'e médico-chirurgicale : Ostéomyélite aigüe spontanée d:s adolescents), cette remarquable étude sur le traitement de FO: A:
Infection générale à localisation osseuse, l'O. A. relève d’un double traitement :
a) général qui est d'ordre médical,
b) local qui est d’ordre chirurgical.
/Mraitement médical :
Il ne faut pas attendre le résultat de l’hémoculture pour mettre en œuvre le traitement.
Bien souvent on peut soupçonner la-nature de ce germe d’après l’âge du sujet, la notion d’une infection à staphylocoque dans les antécédents.
1) La vaccinothérapie a été utilisée avec un certain succès dès 1920 et R. Grégoire a obtenu la résolution des
accidents aigus en se bornant à ponctionner les abcès sous-périostés qui étaient volumineux ; ce vaccin antiostéomyélitique de l’Institut Pasteur est bien toloré. Grégoire conseille une vaccinat on basée sur la clinique, en répétant les injections Ilcrsque la T° monte. D’autres pratiquent des injections répétées tous les deux ou trois jours à la dose d’un demi, puis de un cc. chez le grand enfant.
On a aussi essayé des vaccins polyvalents comme le Propidon, quand on n'était pas bien fixé sur la nature du germe en cause, on a De aussi la vaccination An t staphylococcique.
Avant l'emploi de la Pénicillire, l’anatoxine était à l'honneur. D’après les travaux de Leveui, Debré et H. Bonnet l’évolut'on régulière ée FO. A. ne semble pas modifiée ; l’anatoxine n’agit pas sur lélément sept cémique de la malad'e, pas plus d’ailleurs aue sur son évolution osseuse. Maïs en revanche elle para°t avo'r une certaine act on sur les lésicns ces rartes mol'es, rougeur, œdème, signes d’inflammation locale aui s’atténuent par son emploi.
2°) Dans les formes graves on emp'oyaït la sérothérapie. Le sérum antistaphylococciaue de l'Institut Pasteur semble avoir donné un résu'tat favorable (Fèvre). Leveuf utilise le sérum de convalescent à do-es fortes (60 à 100 cc). |
Signalons que dans les formes serticémiques des O.A. à streptocoques le sérum ant'streptococcique de Vincent donna't de bons résultats.
Le bactériophage aurait donné des résultats intéressants en injecticns intraveineuses on instillations dans la pla'e (Albee, Tavernier).
En Amérique on utilisait beaucoup la chim'othérap'e intraveincuse sous diverses formes : injections de sels d'or, de sels d’argent, de tripaîlavine, d'uroformine intra-
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veneuse avec petites transiusions sanguines pour augmenter la résistance du sujet contre l'infection.
Plus récemment les sulfamides à hautes doses ont été employées avec quelques succès. On associe ces sulfamides (Dagénan, Thiazomide, Ad'azine, etc.) à l'iode, aux vitamines pour augmenter la rés'stance du suiet.
Traitement Chirugica’ :
Il se résume en 3 méthodes : l’incision de l’abcès souspériosté, la trépanation et la résection.
Certains chirurgiens comme Vienard préfèrent lintervention légèrement retardée, attendant que la suppuraticn soït coilectée, pour éviter la diffüs'on opératoire par vo‘e sanguine des germes très virulents au début, présents dans le foyer osseux. Beaucoup. d’autres tels que Lannelongue, Broca, Ombredanne, Forgue sont partisans d'une intervention précoce, établissant ainsi un système de drainage vers l'extérieur et évitant que l'infection se .propage du périoste vers la moelle centrale.
1°) Incision de labcès sous-périozté : Cette ouverture réalise le temps essentiel du traitement : « Le premier acte doit être de drainer très largement les parties molles»
_{Broca). Cette intervention est parlo's suffisante, du moins pour certaines formes aui sont vite extériorisées, et elle amène bien souvent une chute de température qui correspondrait d’après Leveui à un ar:êt des décharges microbiennes dans l’organisme.
Mais parlois elle est insuffisante : les symptômes, généraux ne fléchissent pas, la T° ne baisse point ou bien après une sédation passagère elle remonte à nouveau ; le drainage n’est pas ascez large, ou bien l'infection a gagné la corticale de l'os. C’est alors qu'on a recours à la trépana-
tion et parlois à la résection osseuse, |
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2°) La trépanation: Elle consiste dans l'ouverture de l'os pour évacuer le pus qui s’y trouve contenu. Pour Lannelongue « la trépanation de l'os est la seule méthode dont l'opportunité et les indications soient indéniables ». Ombredanne fait certaines réserves ; il se base our intervenir sur l'aspect de l'os et la gravité des phénomènes généraux : « Nous trépanons toujours quand l’état général est grave, nous trépanons aussi quard, au fond de l’abcès, l'os apparaît blanc et lavé, ne saignant pas. »
Mais cette méthode n’est pas sans quelques inconvénients ét à la suite des travaux allemands elle a perdu de nombreux adeptes ; d’après Brandt, la trépanation aug-. mentera't la mortalité par suite du choc post-opératoire, et au point de vue local on risque d’infecter une moelle qui peut être saine au début; elle permettrait la formation de grands séquestres en cétruisant des vaisseaux extraosseux encore sains.
Si les avis sont partagés sur la trépanation, il en va de même sur les modalités techniques : Lannelongue est partisan d’une trépanation large et conseille de pratiquer plus'eurs ouvertures: «Le premier lieu d'élection est une des extrémités de la diaphyse, mais elle sera le plus souvent insuffisante ; la seconde trépanation devra prendre la direction du canal médullaire ». Broca trépanait plus largement encore en se servant de la curet'e, de la gouge à main et Leriche conseille une mise à p'at de l'os.
Quoiqu'il en soit il est certain que la trépanation doit se baser sur l’étendue des lésions soit en surface, soit en profondeur et il faut employer une méthode qui n’ébranle pas trop l’état du malade.
Beaucoup de chirurgiens étrangers comme Starr, Ro-, bertson, sont partisans d’une trépanat'on l'mitée : ils incisent le périoste et forent la métaphyse avec une mè- che, un foret ; le pus peut ainsi s’écouler et décongestionner le foyer intra osseux. Mais cette méthode qui
_ éviterait les séquéstres ne saurait être applicable qu'à un stade précoce de la maladie,
3°) D'aut:es enfin associent la désinfection à la trépanation ; on a cherché à stériliser l’os par des antiseptiques tels que Liquide de Dakin ou alcoo! à 95°, mais ces antiseptiques semblent plus nocifs au’utiles ; il est plus efficace d’imprégner la mèche que l’on tasse dans la plaie pour l'empêcher de se refermer trop vite, de Propidon, de Bactériophage ou d’un vaccin.
4) Quand on est intervenu chirurgicalement dans une O. A. il faut immobiliser le membre ou la région atteinte dans un grand appareil plâtré, faire des pansements rares si tout va bien ; il faut laisser la mèche profonde huit à dix jours en place si possible. Cette immobilisation plâtrée du membre atteint — d’une très grande importance et au: suffit seule sans autre traitement pour certains auteurs — peutise placer comme premier temps du trai- ‘tement même « médical ».
5° La résection osseuse est une résection sous-périostée qui seule permet d'obtenir une régénération osseuse : c’est l’ablation de toute l'épaisseur de l’os sur une longueur plus ou moins considérable (Oïilier). Cette méthode qui supprime de facon radicale le foyer d'infection a de nombreux partisans et est ut'lisée depuis fort longtemps : Messieurs Leveuî et Béchet par exemple préconisent cette méthode. Leveuf distingue deux tyres de résection : la résection précoce et la résection tardive. La résection précoce est celle qui se pratique avant la formation d’un séquestre, dans le premier mois de l'affection en général. cuand le traitement antér'eur n’a donné aucun succès. Et c’est sur les signes radiographiques : zone éraodée, décalcifiée, épaississement péricstique, que Fon se base pour opérer,
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La résection tardive qui ne se pratique guère que vers
le troisième mois re fait plus parte du traitement de FO. A.
_ Cette résection précoce secondaire amène une sédation rapide des signes généraux et elle met à Vlabri de l'ostéomyélite prolongée. Mais ce qu’on lui reproche c’est que parfo's il y a absence de régénération osseuse ; mais ceci serait dû à des fautes de techn'que ou surtout d’opération faite en temps inopportun, l'infection déià ancienne étant un obstacle à la régénération osseuse.
Pariois on aboutit à la rseudarthrcse, un bicc fibreux unit les deux extrémités de l'os, elle serait due à une résection incomplète aui a laissé de l'os nécrosé aui entretien l'infection. D’autres fois après résection on constate un raccourcissement primitif par rétraction musculaire, mais celui-ci est léger et sans gravité ; on peut y remédier par un appareillage convenable. Mais quand le raccourcissement est dû à un défaut de croissance par suite de l’altération du cartilage de conjugaison, c'est plus grave car le raccourcissement peut être considérable, La forme de l'os est souvent modifiée et c’est la radiograrhie aui permét d'apprécier les contours de Fôs ; certains os sont aplatis, d’autres plus volumineux. Plus le sujet est jeune, plus la forme de l’os est normale.
Observations
Nous avons relevé dans le Centre de Pénicillinothérape de Clermont-Ferrand une douzaine d’observations portant sur FO, A. Ce sont dés observations volontairement succintes, nous avons négligé tous les détails sans intérêt,
OBSERVATION N°1 (671) (1) OSTEOMYELITE AIGUE DU STERNUM
Monsieur X... âgé de 43 ans. Va consu'ter son médecin pour une douleur siégeant à la partie antéreure et médiane du thorax. :
Examsn clinique : négatif. Thé:apeut'que symptomat qu: c'ascque (aspirine, etc...). Aucune amélioration. La douleur pers'ste, le malade revient. é
Rad:oscop'e pulmonaire : régative.
Examen clinique : négatif. :
La douleur devient très viol-nte et nécess''e la morphine, la sidenhamide et l'Eubine : soulagemen: pass=ger. Jusqu'à.
lors le malade est apyrét que, mais la T° augmente à 37°8 le
(1) Le chiffre entre he es rappelle le classement dans le dossier du centre. en (2) Observation due à l'obliseance du Dr FRIC de Clermont-Ferrand. |
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soir. On trouve dans les an écédents l'existence d'un furonc'e traté par expression huit jours avant l’apparition des douleurs sternales, ce qui soulève l’hypo hèse d’une ostéomyélite du sternum. La douleur se poursuit aussi vive en mêm= tempa qu'un état fébrile à 40°2 apparaît. L'examen de la région du manubrium permet de mettre en évidence un lég:r œdème de la paroi. Le.malade présente des signes généraux graves avec frissons, pouls à 100 et le diagnostic d’'ostéomyélite aiguë étant posé un traitement par la Pénicilline est institué.
25 Janvier : 200.000 U. de Pénicilline.
26 Janvier : 200.000 U. de Pénicilline. La T° descend à 39.
27 Janvier : 400.000 U. de Pénicilline.
28 Janvier : 400.000 U. de Pénicilline.
Le 29, l'apyrexie à 37° est obtenue. Arrêt du traïtement. Déux radios pratiquées à trois semaines n’ont donné aucun résultat. Actuellement le malade ne se ress=nt plus de rien. Il semble bien que la guérison définitive soit obtenue.
Cette observation qui relate une localisation d’ostéomyélite aiguë assez rare, nous montre qu’une dose de 1.200.000 U. a été suffisante pour enrayer complètement l'infection.
Monsieur V..…., 23 ans, entre dans le service le 8 mars 1946 pour ©. À. dont le début remonte à 10 jours. Etat g’né. ral très grave T° à 41°, délire, pouls à 130. Douleur vive dans toute la cuisse gauche. Hémoculture positive au staphylocoque doré. Un traitement par la P. est aussitôt inst'tué.
Dose d'attaque : 400.000 U. par jour. Durée du traitement 16 jours. Dose totale : 3.500.000 U. Amél'oration immédiate: dispari'ion des signes généraux, diminution de la douleur, la T° baïsse progress vement sans descendre toutefo's au dessous de 37°. Des examens radiographiques en série permet'ent
‘de constater des modifications de l'architecture osseuse.
Le malade repart chez lui avec une T° de 37°, 37°5. On lui recommande le repos complet au lit.
Î revient le 3 mai. La T° a repris une allure oscllante,
375, 385, les douleurs ont réapparu.
On immobilise le membre gauche dans un plâtre pelvipédieux. Nouveau traitément pénicilliné intensif et prolongé: 6.000.000 U. en quinze jours.
Les douleurs et la fièvre ont cessé. Ablation du plâtre le 10 Tuilet. La rad'o montre alors une gaïne périostée importante ; le malade reste immobilisé au lit et demeure en ob:ervation à l'hôpital. On assiste à la formation d’un placard induré à la partie postérieure de la cuisse gauche qui peu à peu se fistule et les radios pratiquées en série permettent d’ass'ster à la formation d’un gros séauestre du fémur ; tout cela: évolue sans température. Le malade ëst alors opéré 'e 15 Janvier 1947 : ablation d’un séquestre énorme d’une longueur de 15 cm. L'inervention a lieu avec une cure simultanée de P. et le chirurgien pratique une suture immédiate de l'inc's’on. |
Actuellement la cicatrisation est complète et la: guérison semble obtenue.
Dans cette observation qui relate une O. A. grave nous voyons que le traitement pénicilliné intensif mais pratiqué seulement dix jours après le début de la maladie, n’a pu empêcher l’évolution vers l'Ostéomyélite chronique.
Exifant Paul V.., 6 ans entre dans le service pour un état infectieux extrêmement g'ave. Le diagnostic est hésitent entre une septicémis de germe inconnu et un rhumatisme articulaire sévère. T° à 40°, délire. A l'examen, douleur vive de l'articulation coxo-fémorale gauche; présencé d’une écor-
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chure dans la région dorsale du pied. Une hémoculture est pra‘iquée, et dans l'hypothèse d’une infect'on justiciable de la P., on commence aussitôt un traitement à la dose de 300.000 U. par jour (voie intramusculaire).
Le résultat de l'hémoculture qui montre du :taphylocoque doré et l'examen d’un chirurgien confirrent une cs'éomyélite avec arthrite coxo-fémorale. Le trai'em:nt médical est poursuivi à doses intensives, le chirurgien reste prêt à intervenir à la moindre indicat'on. On const te une chute progressive de la T° qui a teint 37° le 23° jour.L'’état général s’améliore parallèlement. Les signes phys'au:s d’arthrite aui étaie t au comp'et disparaissent peu à peu.La guérison clinique e:t chtenue’sans séquelle avec une dose totale de 3.000.000 de P.
Cette O. À. qui est une forme articulairé a guéri assez rapidement sans ankylose avec une dose intense de P.
Enfant F.., 13 ans, à la suite de furonculose, os'éomyélite aiguë de l'extrémité inférieure du fémur droit : pas de lésion radiolog' que visible. Traitement : 200.000 U. de P. paï. jour pendant sx jours, pus 120.000 U. les jours suivants. Immobisaticn plâtrée pendant un mois ; chu'e thermique de 39° à 38° le cinquième jour ; ma's la T° s: maintient en p'ateau quelque temps : puis apyrexie stable. L'empâtement de la rég'on persiste deux mois pour disparaître complètemen. ,
Guérison totale avec 2.000.000 U. P. sans aucune séquelle c'inique ni radiologique.
Nous voyons donc dans cette observation qu'un traitement pén'c'lliné intensif joint à l'immobilisation plâtrée a tugulé l'affection, |
Madame F... 60 ans. Fin Août 1945 : furoncle à la fesce traité par expressicn. Le prem'er Sepenbre 1945 : la ma'ade s’alite à la suite de douleurs au tiers supér'eur du tb'a gauche. Le médecin appe!£ ordonne des sulfamides iodé:s et du vaccn an:iistaphyiococcique ; douleurs con inues avec èlancements en'rainant insomnie. T° 3995.
|| septembre 1945 entre à l'hôpital : apparit on d'oedème, la peau est lisse, chaude : pas de dou'eur dars l’articulat on du genou. 1° 39% ; pouls accéléré (100). Pas d’a'tération osseuse vis ble à la radiographie.
Traitement par la Pénicilline : 200.000 Ü. par jour pendant trois jours, puis doses décroissantes jusau à une dcse totale de 2.000.000 U. Repri:e progressive des mouvements.
Guérison obtenue sans séquelle clin'aue et: rad'olog que.
Cette O. A. avec point douloureux bien local'sé qui se rapproche de celle relatée dans la première observation a été complètement enrayée par des doses moyennes de Pén'cilline,
Enfant Jean-Claude M.., 10 ans, ertre à l'hôpital le 3 Août 1946; furonculose pendan: l'été 1945: cinq à sx furoncles apparaissant tous les deux ou trois mois au menton, à la tempe et à la nuque ; traités par Rubiazel et Thiizomide. À signaler également une furonculose familiale du père et da la mère pendant l'année 1946.
_ Le 26 juillet 1946, fr'ssons, T° 385 ; 'e 27 juillet T° 40°, le mrédecin appelé hésite pour poser un d'agnost'c. L'état infectieux persiste avec 1° ‘en platsau à 40° ; q-elaues vom'ssements. Envoyé à l'hôpital en état septicém'aue : g'ngivite,
stomatite, langue chargée, lèvres sèches, douleurs diffuces dans
l'abdomen et dans les membres avec point doulour:ux électif au tiers suréreur de la face in erne du tibia droit ; on note aussi un point douloureux au niveau de là branche montañhte gauche du maxillaire inférieur. Ictère persistant, tuphos, état absolument inquiétant. Une hémoculture est aussitôt pratiquée qui se révèlera le lendemain positive au staphylocoque doré ; hyperleucocytose et polynuclécse sanguine. Les radiographies pratiquées ne montrent aucune altération du tibia ni du maxillaire. :
Le 3 août : le traitement par la Péniciline est commencé à la dose de 200.000 U. par jour. Le 9 Août on immobilse le membre dans un plâtre et on porte la dose de Pénicilline à 240.000 U. par jour. La T° se maintient jusqu'au 19 Août entre 38° et 3%. Le 19 août elle atteint 37°.On réduit la Pénicilline et on arrête le traitement le 22.
-Dose totale : 5.200.000 U,
Amélioration considérable de l’état général ; les signes toxi-infectieux disparaissent rapidement. Le 7 Août l'hémoculture est négative. Le malade sort de l'hôpital le 4 septemb e |apyrétique ; il garde le lit encore un mois. Actuellement la guérison clin‘ que et radiologique semble acquise.
Cette observation relate une O. A. de forme septicémique où la Pénicilline a bloqué l'infection et donné ainsi de beaux résultats.
Enfant C..., 14 ans. Entre dans le service le 23 Août 1946 pour état infectieux grave dätant de 9 jours ct ayant été traité par le salicylate de soude (8 grammes pa: jour) dan: l'hvpothèse d’un R. À. À! et ensuite par l'Adiazine sans résultat. Le diagnos!tic d'O. A. de l'extrémité inférièure du” fémur droit et de l'extrémité inférieure du tib'a gauche est posé, en raison de l’empâtement et de la douleur élective non articu-
laïre. L'hémoculture est négative. L'examen red'ologique ne montre aucune lésion visible.
Un traitement pénicilliné à la dose de 320.009 U. par jour est commencé en même temps que le membre inférieur droit est immobilisé dans un plôtre pelvi-pédi:ux. Après une mois de traitement et une dose totale de 5.500.000 U. de Pénicilline le malade est à peu près apyrétiqu: et on procède à l'ablation du plâtre. Une radio pratiquée à ce moment montre un léger épa'ss'ssement du périoste sans altératon du tissu csseux compact. ë ë
Le malad: repart chez lui convalescent et demeure apyiétique jusqu'à ce qu'il revienne à l'hôpital le 17 Novembre 1946 pour passer une visite de contrôle. À ce moment nous constatons un gros empâtement de la face externe de la cuisse droite sans signes généraux : ni Î°, ni douleur. À rotre demande il entre de nouveau dans le service et l’on assiste à la formation d'une collection froide qui après incision se fistulise.
Le 27 Janvier 1947 : reprise de la T° qui monte à 38% et indique une nouvelle poussée d'Ostéomyélite, confirmée par de la douleur, une lymphangite locale, une réaction ganglion- _naire au ph de l’aine, avec œdème du membre inférieur. L'état général s'aggrave parallèlement avec pâleur, hypotension (6-9) vomissements. Une radio pratiquée à ce moment montre la présence d'un séquestre. L'intervention est décidée ; à l'ouverture on découvre un gros abcés avec des lésions osseuses importantes (fracture spontanée de la diaphyse fémorale), mais on est obligé d’interrompre l'opération en raison de l’état de choc présenté par le malade. Le membre est mis dans le plâtre et on laisse un drain. Le malade est encore hospitalisé et en traitement dans un service de chirurgie.
Cette observation aui relate un échec de la Pénicilline malgré l'emploi de doses intensives montre que lévolution de la maladie n’a pu être enrayée et le passage à l’ostéomyélite chronique n’a pu être évité,
Srode
L'observation qui suit a fait l’obj:t d'une communication a la Socé.é Médicale des hôpitaux de Paris (|).
Jean B.., âgé de 10 ans. Le prem'er Juin 1945 l'enfant en jouant se fait une légère excor:ation au tiers inférieur de la face externe de la jambe droite. L'écorchure semble banale et la famille n'y attache aucune importance. Mais le 10 Jun l'enfant est pris de frissons et la T° monte à 40°. Le médecin appe'é constate une adénite crurale et prescrit du Rubiazol. L'état général s'aggrave, une zone dculoureusé se précise au tiers supérieur de la jambe où apparaî: une collection bientôt fluctuante et l'enfant est transporté en clinique le 12 Jun. L’abcès est incisé le jour même, libérant un pus abondant, trépanaiion de la cortcale diaphysaire et injection de Prepidon. Le diagnoctic d'O. A. est a'ors confirmé.
Le 13 Jun survient une douleur dans la région scapula re droite ; l’état général est grave : algie dans tou: le corps, susurs abondantes, T° à 49° ; les sulfamides ne donnent aucun résultat. L'auscultation et la percussion mettent en évidence des signes de broncho-pneumonie et une réaction pleurale à la base droite. Les médecins posent le d'agnostic de septicopyohémie et l’enfant entre le 16 luin dans le serv'ce de Pénicillothérapie ; on est frappé par sa dyspnée et des s'gnes physiques importants de péricardte. On pratique une hémoculture qui le lendemain se révèlera positive au staphylo doré.
On commence imméd'atemen: un traiement mixte :
(1) Jean TERRASSE, Jean LERE et Gaston BOUCHARENS. — Septicémie, ostéomyélite, pér'cardite suppurée à staphylocoques. Guérison par la Pénicilline intraveineuse, intramusculaire, intrapéricardique (Bul, et Mém., de la Soc.été Méd'cale des Hôpitaux de Paris, n° 26 à 31, 1945, P. 400-402. SCE du 25 Novembre 1945. In. La Pres- © se Médicale n° 49, 8 décembre 1945, p. 670).
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1° Pénicilline : une injection intramusculaire de 30.000 U. toutes les 3 heures ; une injection intraveineuse de 20.000 U. 2 fois par jour, soit au total 280.000 U. par jour.
. 2° Sulfam des : 6 grammes de Fontam de et 30 gout:es de Lugol par jour.
Le 19 Juin on pratique une ponction du pércarde et l’on retire 100 cc. d'un liquide séreux où le laboratoire décèle un Riva'ta positif, une réac ion à polynucléaires, aquelaues staphylo à l'examen drect, du staphylo doré à la culture ; on injecte à la place dans le péricarde 100.000 U. de P. d luée dans 20 cc. de sérum physiclogique.
Le 21 Juin on incise une collsction apparue dans la rég'on ‘acromio-clavicu'aire droite le 17 Jun ; il en soit un pus crêmeux dont l'examen montrera du stapylo doré.
Le traitement par la Péniciline est poursu vi jusau’à l’:xtension d'une apyréx'e stable: du 16 au 30 ju'n l’en‘ant a recu 3.400.600 U. de P. par la voie I.M. et I.V. ; 100.000 U. in-. tra péricardique et 30.000 U. dans l:s pans:ments. L'évolu- . tion semble favorable, la T° descend jusqu’à 37° ; l’état général s’améliore, l'appétit et les forces renaissent ; la plaie de la jambe est en vo'e de cicatrisa:ion, mais une radio montre une altération de la structure osseus2, l’abcès de l'épaule ne suppure presque plus.
Ma's de jour en jour des signes d'insuffisance cardiaque se précisent qui nécessitent Ouabaine, Dig'talne, Solucamphre, Neptal ; la crise évolue favorablement. En même temps que se déroule cet épisode cardiaque grave, réapparaissent des phénomènes inflamato'res dans la jimbe droïte nécessitant une nouvelle inc'sion cu'anée le 17 ju'llet et une deuxième cure de 760.000 U. de P. du 3 au 8 Août. Cette récidive est rapidement jugulée. |
De nouveau le 7 Août se produit une nouvelle poussé: thermique qui attsint 40° et s'accompagne d’une dou'eur dans la région tibiale droite. On institue une nouvelle cure de 1.500. 000 U. L'’apyre et la sédation des phénomènes Es ques sont obtenues en trois jours,
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L'enfant quitte le service en bon état générai le 29 Août Après une convälescence à la campagne il a repris du poids; il a retrouvé sôn activité normale et depuis 8 mois n’a présen-
té aucune man'festation morbide.
Cette observation est certainement un beau succès de la Pénicilline elle montre de façon éloquente :
1° l'efficacité du médicament chez un malade dans un état désespéré ; :
2 la nécessité de doses importantes prolongées longtemps pour juguler complètement l'infection ;
3° l’action locale de la Pénicilline dans une pér‘cardite püurulente ; =
4 Tassociation opportune d'interventions chirurgicales.
Enfant P.., 16 ans, présente le 15 avril un furoncle de la pointe du nez suivi de malaises et de frissons.
Le 31 Avril : douleur violente au tiers supéro-interne du t:bia gauche ; le lendemain gêne à la marche. T° 4[° délire nocturne. Traitement sulfamidé : 4 grammes par jour ; au- . cune amélioration. 53
Entre à l'hôpital le 4 mai. Immobilisation plâtrée. Traitement Pénicilliné intensif 360.000 U. le premier jour. 240.000 les jours suivants et doses décroissantes jusau’à un total de 3.700.000 U. Le malade sort guéri le 20 Juin 1946 sans sé-
quelle clinique ni radiolog'que.
Ce malade entré dans un état grave a été traité 4 jours seulement après les premières manifestations de localisation, avec un résultat parfait.
OBSERVATION N° 10 (610) Monsieur G..., 15 ans et demi : 2 Novembre 1946 : brus-
que élévation de la T° à 40°, frissons, sueurs abondantes,
hallucinations. Le 4 le malade se sent mieux, mais apparition d'une légère douleur au pli ingunal gauche, douleur réveillée surtout par l'extension de la jambe, Le 10 Novembre la douleur est très violente, obligeant le malade à tenir la jambe en demi flexion et rotation externe. Le ||, entre à l’'Hôpi al, T° oscillant entre 36°5 le matin et 38°%5 le soir : pouls 90 à 120. La radio de la hanche ne montre aucune anomalie. On tente un traitement par le vaccin de DEL- BET, aucune amélioration. Le 16 le malade est transféré dans notre service. T° 39°7, état de choc avec pâleur et sueurs abondantés ; gangl'ons ingu naux douloureux à gaurche, légèrement enflammés à droite ; cu'sse b'oouée en demi-flexion et ro'aton externe ; la mobilisaton est imposs ble et réveille une forte douleur ; l’hémoculture est négat've.
Un traitement par la Pénicilline est mis en œuvre : 280.000 U. par jour et immobilisation dans un grand plâtre pelvi-pédieux. Arrêt: du traitement le 5 Décembre : l’apyréxie est obtenue. Dose totale 4.600.000 U.
Le 16 le plâtre est enlevé et les mouvement ont repris pro: gressivement.
L'examen radiographiaue ne montre aucune lésion ; la récupération de l'articulation est comp'ète. La guérison semble assurée. :
Observation d’une arthrite coxo-fémorele où la Pénicilline à donné de bons résultats malgré la mise en œuvre relativement tardive du traitement.
Enfant B..., âgée de 10 ans, entre dans le service le 10 Août pour état général grave avec aspect phlegmorneux du tiers supérieur du tib'a gauche. T° 40°, pouls accé'éré (130), prostra‘ion, délire. Le traitement par la Pénicilline est auss'tôt institué, 240.000 U. par jour. Une hémoculture est pratiqué:
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qui se révèlera posiiive au staphylocoque dcré, conf mant ainsi le diagnost'c d'O. À.
14 Août. Interventicn chirurgicale : inc'son sous anes'hésiz générale d’un abcès en virole entre le pé.ioste et l'os, con- _tenant environ [00 cc. de pus à staphylocoaue doré, pus b'e: lié avec gouttelsttes huileuse; injec:ion de 100.000 U. de Pén cilline dans la plaie ; suture àvec m'ss en place d'un draïn à demeure perme‘tant l'instillation locale de Pénicilline ; plâtre. :
Le 15 Août l’apyrexie est chtenue, T° 36°9. L: 20 Août : l: dose de Péniçilline est ramenée à 200.600 par jour. Le 25 Août, arrêt du traitement. Dose totale 3.200.000 U. Ablation du plâtre le 14 septembre :
reprise de la marche et la malade sort apparemment guérie: cette guérison est confirmée par des nouvelles récenies. | , 5 : - . Fat , ñ , , L'examen radicgrarh'que pratiqué à l'entrée n'a mentré aucune lésion osseus?, le cliché pr's à la sortie montre un léger épaississement et flou du périoste.
M'e Odete R.., 15 ans. Entre le 19 Août 1946 dans notre service pour un é!at général grave, 1° à 40° avec point douloureux extrémité supér'eure du üb'a droit et tiers inférieur de l'avant bras droit. L’hémoculiure révèle la prés=nc: de s'aphylo doré. La radiographie ne montre pas d>: lésion osseuse. Le traitement par la Péniclline est commencé à raison de 360.000 UÜ. par jour puis 200.600 U. Arrêt du traitement le 10 Septembre après une dose ‘otale de 4.800.000 U.
Le 20 Août intervention chirugicale, incision d’un abcès en virole sous-pér'osté extrémité supérieure du tb'a droit ; on retire environ 80 cc. de pus contenant du staphylo doré ; on injec'e 100.000 U. de Pénicilline, on suture au c’in et on laisse un drain à demeure pour instillation locale de Péniailline. Immobilisation du membre inférieur dans un plâtre pelvi-pé-
moe
dieux. La collection du poignet est ponctionnée, pus à s'aphylocoque do:£ et on injecte localement 25.000 U. de P.
Le 22 Août l’auscultation cardiaque révèle l’ex'stence d'un souffle systolique au foyer mitral auquel <e surajoutent des frottements péricardiques. Ces signes pa'a'ssent en rapport avec une endocardite infectieuse, ce qui incite à poursu'vre le traitement par la Péniciliine.
Le 11 Sep‘embre la malade est apyrétique, ne présen'e plus de douleurs au membre inférieur et au poignet ; les signes pathologiques cardiaques ont disparu. Le 20 septembre le plâtre est enlevé ; un abcès superficiel est ponctionné (pus abso'ument stérie). Inject‘on locale de 50.000 U. de P. ; la cicatrisation est parfaite ; la malade aqute le service apparemment guérie sans séquelle ca:d'aque ou osseuse ; tout au plus on peut noter sur la radiographie du t'bia un léger épaississement du périoste.
Ces deux dernières observations relatent des ostéomyélites à-forme grave septico-pyohémique (dont l’une avec atteinte cardiaque) qui ont guéri parfaitement en associant au traitement chirurgicale classique la Pénicillire en administration locale et générale.
CHAPITRE II
Commentaires des Observations
en les classant et en donnant les applications pratiques de la Pénicilline dans l'O.A. (traitement local et général.
Technique d'administration de la Pénicilline
. De l'étude de ces quelques observations il semble résulter que nous pouvons classer les O. A. aue nous avons traitées en quatre groupes, suivant leur évolution et leur réaction au traitement par la P.
1°) Les O. A. avec point douloureux de diagnostic souvent confirmé par une hémocu'ture et aui guérissent sans séqueile de lésions osseuses.Ce sont des formes septicémiques où la P. bloque l'infection et où le point douloureux n’est qu’une manifestation.
(Observations 1-5-6-7-10).
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2°) Des formes analogues aux précédentes ma’s plus avancées, où les destructions anatomiques sont faites et où les lés‘ons sont irréversibles. Elles évoluent vers la formation de séquestres et l’ostéomyélite chronique, malgré des doses intenses de P.
(Observations 2-8).
to
3°) Les formes septico-pyahémiaues avec collection purulente de’ formation rapide qui semblent guérir par l'association du traitement médical (Pénicilline) et chirurgical (Incision et plâtre). Dans ces formes où l'O. A. fait comme un abcès de fixation à la partie superficielle de l'os, les couches profondes ne sont nas touchées ; aussi l'évacuation du pus jointe au traitement pén'cilliné amène la guérison.
(Observations 9-12).
4 Les formes articulaires pures aui guérissent rap'dement sans ankylose, maïs qui ne sont peut-être que des contractures musculaires inflaminatoires consécutives à une ostéomyélite du voisinage du type paragraphe I.
(Observations 3-4-11).
La conduite du traitement sera fonction de la gravté de la maladie (signes cliniaues, température) et de ses réactions vis à vis du médicament ; les examens de laboratoire, par les hémocultures, anportant une aide préc:euse. Quelques principes doivent guider la conduite thérapeut'que :
1° Il faut mettre en œuvre la Pénicilline de facon précoce sans compter sur une vaccination acau’se de l'or- - ganisme, pour éviter la création de lésions anatomiques d'évolution irréversible, nour éviter la phase de septicopyohémie avec localisations mufïtiples, sur lesquelles la Pénicilline est impuissante.
On constate l'échec partiel du médicament dans les ostéomyélites traitées au stade de lésions radiologiques visibles.
2°) Les doses employées d'emblée doivent être, fortes, en effet, il est impossible dans la plupart des cas de mesu-
io
rer pratiquement la résistance du germe in vitro et la concentration antibiotique obtenue dans les humeurs ; 1 est indispensable néanmoins d'atteindre le « seuil d’action» du méd'cament afin de maîtriser l'infection le plus tôt possible. Ainsi seront évitées l’évolution de lésions anatomiques et la création de pénicillino-résistance. La dose massive est économique car elle écourte la durée du traitement. |
Il est donc nécessaire de faire d'emblée de fortes quantités (3 à 400.000 U. par icux et inême davantage) en renouvelant fréquemment les injections (toutes les deux ou trois heures.
3°) Il faut frapper longtemps, tout au moins aussi longtemps qu’il subsiste des germes dans l’organisme. parfois ce dernier ne mettra en œuvre ses défenses au’au bout de -quelques jours. . Le staphylocoque devient très résistant et pers'ste dans les hémocultures pratiquées en sér'e lors des premiers temps du traitement, La courbe thermique permet de se rendre compte que l’apyrexie n’est obtenue que lentement. Une fois la T° revenue à la norma'e, il sera prudent de faire une thérapeutique d’entretien pendant quelques jours.
4) L'activité du médicament ne se dévelcppe qu’au contact des germes. Aussi l’administrat on locale doit-elle être utilisée en même temps que le traitement général chaque Îois que cela sera possib'e.
5°) La Pénicillinothérapie n'exclut pas les autres médications. Bien au contraire ces dernières doivent être conduites en même temps :
a) adjuvants médicaux : ils visent à augmenter la résistuice de l'organisme (tonicardiaques, vitamines, sti-
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riulants} et à lui fournir des moyens de défensr (sulfam:des, anatoxine staphylococcique, Propidon, transfus'on sanguine).
* b) adjuvants chirurg'ceaux : immobilisation plâtrée et inc'sion des collections purulentes toujours indispensables ; l’immobilisation plâtrée doit durer un mo's ou deux ; il importe de surveiller quelque temps la T° et d'effectuer un contrôle radiologique avant d'autoriser la reprise des mouvements. Lorsque la radio ne montre aucune anomalie osseuse, le pronostic est bon et la guérison semble assurée ; si elle révèle quelaues lésions, accompagnées de fébricules, le refroidissement en est encore poss'ble par la Pénicilline. Certains auteurs interviennent à chaud, enlèvent le séquestre et effectuent la suture avec la collaboration de la P. Il semble préférable d'attendre pour intervenir que la phase inflammato-re aît disparu.
Actuellement, Tavernier propose les traitements schématisés ci-dessous :
4° Immobilisation plâtrée, Pénicilline.
2 Ouvrir l'abcès quand il est bien collecté, l’exciser, ouvrir l'os si c’est nécessaire, enlever tout le tissu os:eux malade et refermer après nettoyage à la Pénicilline.
Statistiques récentes de Tavernier (Mai 1947).
39 cas. — 1 décès, 16 résolutions sans abcès, 13 abcès tardifs (traités comme ci-dessus, quelques uns guérissent « per primum », les autres font de petites fistules pendant deux ou trois mois ; 2 seulement ont évolué vers la chron:cité). |
Parmi les 16 cas apparemment guéris sans abcès, il
faut faire les discriminations suivantes :
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Sur ces 16 malades :
8 avaient des images radiologiqaues « très discrètes » c'est-à-dire sans séquestre. |
8 avaient des images radiolog'ques de séquestes.
Sur ces mêmes 16 malades, 9 récidives actuelles dont 7 parmi les malades ayant une image radiologique de séquestre. +
D'où le « dogme » de la nécessité de l'intervention ch:rurgicale dans ces cas là.
Les dernières statitiques américaines donnent jusqu’à 93% de guérisons dans les O. A. traitées par la P., nos résultats très satisfaisants sont comparables à ceux des Américains qui, sur 121 cas traités, enregistrent 112 gué-
risons, 3 sans effet et 6 décès. :
Technique d'administration de la P. dans l'O. A
Elle peut s'administrer de façon générale et de façon locale.
1° Admin'stration générale : deux voies sont employées, intraveineuse et intramusculaire (la voie sous cutanée qui est douloureuse et d’un rendement plus faible, n’a pas été retenue).
Chacune de ces deux voies s'utilise de de manières: en injections continues (perfusion) ou en iniections discontinues.
L'injection continue permet de réaliser uné concentration bactériostatiaue dans le sang ; mais elle présente l'inconvénient de nécessiter une surveillance permanen-
L'intraveineuse continue peut également provoquer des chocs d’intolérance au sérum et des réactions inflammatoires de la veine choisie. Elle nécessite l’immobilasation du malade. On se sert de solutions de Pénicilline dans du sérum chloruré et glucosé isotonique contenant
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50 à 100 U. par ce. Le débit est assuré par un stilli-goutte réglable qui laisse couler 20 à 30 gouttes à la minute,
On n’a pas encore une grande expérience de l'injection intramusculaire continue à laquelle beaucoup d’autres auteurs semblent donner la préférence. Elle est de réalisation facile.
L'injection intraveineuse discontinue oblige à renouveler les piqûres, d'où la nécessité d’un personnel qualifié et de veines facilement accessibles. Elle ne permet pas d'obtenir une concentration bactériostatique constante dans le sang ; cette dernière est maxima au moment de l'injection, pour devenir sens‘blement nulle une heure après environ. L’injection intramuscula're discontinue nous parait être la méthode la plus pratique. Elle n’exige pas un personnel spécialisé. A condition qu’elle soit répétée assez fréquemment (toutes les deux ou trois heures), elle suffit à mainten'r une concentration à peu près régulière du méd'camient dans les humeurs. On util'se dans ce cas une solution à 5.000 ou 10.000 U. par cc.
La Pénicilline comporte deux inconvén'ents : la répétiton des injections, à cause de sa rapide élmination rénale et l'obligation de la conserver à froïd ; un grand progrès a été réalisé par la mise au point d'une « Pénicilline-Retard » analogue à l’Insuline-Retard et d’une Pénicilline cristallisée. La Pénic'lline cristallisée, constituée de cristaux blancs, alors aue la Pénicilline hab'tuellement utilisée varie du jaune brun à l'orange, a une grande stabilité ; elle se conserve pendant un an à la T° de la chambre et elle est moins douloureuse à l'injection ; son activité thérapeutique est comparable à celle de la Pénicill:ne non cristailisée. La Péniciiline-Retard est fabriqué: par mélange de Pén'cilline à des excipients hu:leux : elle voit sa concentration dans le sang se maintenir plus longtemps que la Pénicilline ordinaire ; l'administration en est donc plus facile, évitant la multivlication des piqûres.
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2 Administration locale : pour ce mode d’administration de la Pénicilline, nous utilisons des solutions relat:vement concentrées de 1.000 à 3.000 U. par cc. introdu:tes dans les foyers par drain de Carrel.
Incidents et Accidents
Les abcès malgré la possibilité de fautes d’asepsie sont très rares. Tout au plus quelques malades accusent-ils une douleur musculaire légère et transitoire après la piqüre et d’ailleurs variable suivant l'échantillon utilisé.
L'emploi de doses considérables poursu:vies pendant plus'eurs jours n’a pas provoqué d’acc'dents.
Des hépat'tes ictérigènes ont apparu parlo's à la suite de traitements en série par la Pénicilline. Leur orgne serait identique à celle des hévatites de lars nothérapie. Les auteurs accusent Ja transmission du virus ictérigène par les seringues souillées. En général leur évolution est banale. Pour éviter cette apparition de la « maladie de la seringue», la pénicillinothérapie en série demande de grandes précaut'ons : soins de stérilisation du matériel, ser:ngue personnelle, flacon rersounel de Pénicilline.
Conc'usions Générales
La Pénicilline n’est pas le tra'tement idéal de l'O. A. puisque des échecs sont notés assez fréquemment (les deux que nous rapportons sont éloquents à ce sujet). . Néanmoins elle semble atténuer le pronostic fatal de certaines formes graves de cette maladie, puisque nous n'avons enregistré aucun décès parmi nos malades. De façon. plus générale, les affections staphylococciques graves telle la staphylococcie maligne de la face ont évolué de façon favorable.
Il ne semble cependant pas que la Pénicilline puisse toujours éviter l’évolution de Fostéomyélite chronique. Les raisons des échecs sont les suivantes
a) traïtement insuffisant : soit par l'emploi de doses trop faibles de Pénicilline, soit que le traitement soit interrompu trop tôt.
b) mise en œuvre tardive du traitement.
c) déficience du terrain,
d) virulence des germes.
En conclus'on les lois générales d'application de la Pénicillne s'imposent dans le traitement de l'O. A, L’efficacité de la Pénicilline dépend de c'na conditions : il faut l’administrer :
a) de façon précoce pour enrayer l'infection avant la
création de lésions anatomiques d'évolution irréversible. b) à fortes doses pour empêcher l'apparition d’une pénicillino-résistance des germes.
c) pendant longtemps pour permettre à l'organisme de mettre en œuvre toutes ses défenses.
d) par voie locale, en cas de collection purulente pour atteindre l'agent pathogène avec la concentration maxima de médicament.
e) en associant les autres moyens médicaux et chirurgicaux, en particulier limmcbilisation plâtrée.
De ces cinq conditions d’applcation de la Pénicilline, la précocité du traitement et l'association des moyens ch'rurgicaux semblent les plus importants. Le résultat est essent'ellement fonction de la virulence du germe et de la nature du terrain.
Les travaux sur la Pénicilline ne sont pas terminés ; il est opportun de poursuivre les recherches pour aue dans un avenir prochaïn, le staphylocoaue doré, cet agent si redoutable, so't complètement jugulé.
Vu : Le Président de la Thèse :
BOULARAN.
Vu : Le Doyen : CALVET.
Vu et permis d'imprimer :
Toulouse, le 7 juillet 1947
Le Recteur, Président du Conseil de l'Université : DOTTIN.
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