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Introduction
Avant d'aborder le sujet de notre thèse, il nous semble utile de justifier l'expression « d'acanthome infectieux » que nous avons choisie pour désigner un ensemble de productions pathologiques épithelio-conjonctives, dénommées jusqu'ici de façon variée : végétations vénériennes, ou plus vulgairement crêtes de coq, condylomes acuminés, papillomes.
Le mot végétation, employé pour la première fois par DESRUELLES, fait image : il indique la tendance
qu'ont ces productions à végéter, à s'étendre au loin.
Mais il ne fait que traduire un aspect morphologique, re œui est insuffisant à caractériser srientifiquement une lésion.
L'expression condylome acuminé, employée par Heurraux et la majorité des auteurs allemands et italiens, peut prêter à confusion avec les ‘condylomes syphilitiques.
Le terme papillome, indiquant une néoplasie bénigne formée par l’hyperplasie des papilles du derme et de son revêtement épithélial, prête le flanc à la critique ; il semble émettre l'idée que le dévelop-
pement des papilles préexistantes du derme est toute la néoplasie.
Ce sont en effet des tumeurs bénignes des muqueuses malpighiennes (balano-préputiale, vulvovaginale, anale, buccale, laryngée, etc.) « dont la structure histologique révèle, selon DARIER (9), une hyperacanthose très prononcée avec karyokinèses abondantes, recouvrant des saillies conjonctives, filiformes et ramifiées qui sont parcourues par des vaisseaux sanguins à large lumière ».
Les altérations portent surtout sur l’épiderme : la couche de Malpighi présente un épaississement parfois considérable et se développe plutôt vers la surface libre que vers le derme. Lorsqu'il s’agit de végétations enflammées, on trouve dans son épaisseur de nombreuses cellules migratrices et les cellules malpighiennes peuvent présenter diverses altérations (colloïde, vésiculeuse, etc.). |
La couche granuleuse de l'épiderme persiste parfois avec son éléidine. La couche cornée est très mince sur les végétations humides, épaisse sur les végétations cornées.
La plupart des auteurs admettent que la lésion primitive siège dans le derme et que la prolifération épithéliale n'est que secondaire à cette expansion conjonctive (JuLIUsBERG {*) Kapou (28), etc.).
Mais d’autres auteurs soutiennent que la lésion essentielle est épithéliale. Le Professeur Dusreuira
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(*) Cité par Balzer (1).
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(13) établissant la nature épidermique des verrues
écrit : « La verrue est un épithéliome et non pas un
‘4 papillome. Les papilles ne sont que le stroma de ja # tumeur épithéliale ; ce sont des anses vasculaires al- G- longées, étirées par le bourgeonnement épithélial », 4 “et plus loin il ajoute : « Dans ces cas (de végéta- 1 tions muqueuses) les papilles paraissent avoir une
existence propre et un rôle actif ; on trouve moins naturel de les qualifier d'épithéliomes et cependant elles sont à la verrue massive de la paume ce que sont au cancer massif les végétations papillaires si
de compliquées des cancers des muqueuses. On n’hé- “a ‘ site pourtant pas à les considérer comme des épithé- Ér liomes c’est-à-dire des tumeurs constituées par la vé-
Pr gétation d'un épithélium ». |
Douczas W. MonrGomMERRY (43) soutient que « les papillomes sont d'abord une prolifération épithéliale et seulement secondairement le tissu sous-jacent prolifère. La cause prédisposante capitale est l'excitation épithéliale ».
En accord avec M. le Professeur HARTMANN (24), qui dès 1889 rangeait les papillomes dans le groupe des tumeurs épithéliales, nous croyons, pour notre
‘ part, que la prolifération épithéliale est lélément
# RAR (hate ee
Rs
primordial ; d’après ce que l'on sait des interréac-
tions épithélio-conjonetives on conçoit que cette
néoplasie épithéliale retentisse sur le stroma sous-jacent et provoque ces arborisations connectives sur
VE ARTE
lesquelles se moulent Les couches épithéliales.
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En particulier, parmi les diverses couches de l'épithélium, il apparaît que les lésions les plus caractéristiques siègent dans la couche des cellules polyédriques (cellules épineuses), caractérisant l'acanthose sur laquelle insiste Darier.
C’est pour cette raison que nous avons choisit le terme d’acanthome déjà utilisé par les auteurs allemands Una (*), TryB (64), LapscaüTz (39, 4o) pour désigner toutes ces néoformations de même nature. |
Ces tumeurs sont essentiellement bénignes, bien que quelques auteurs aient signalé leur dégénérescence maligne.
KEEN (29) rapporte un cas (n° 17) d'épithélioma
volumineux de la vulve développé sur un ancien papillome. | RonRER (51) signale deux cas analogues, résultant d'une dégénérescence d’excroissances condylomateuses anciennes de la vulve. Il rappelle l'opinion
de KEYES soutenant que les végétations sont une source fréquente d’épithélioma, surtout quand elles sont négligées et deviennent macérées et sales ; il cite aussi le travail de KAUFMANN qui à réuni 33 cas d'épithélioma du pénis sur lesquels 29 cas ont débuté par des végélations d'apparence bénigne.
Nous devons faire une réserve quant à la statistique de cet auteur qui a pu confondre des vésétations banales avec un début d’épithélioma type papillai-
("} Cité par Lipschütz (40).
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re. En réalité, les végétations restent bénignes dans la règle ; c’est un de leur caractère principal. Leur transformation en cancer est-elle imputable à une modalité de réaction cellulaire nouvelle à l'égard de l'irritation produite par l'agent causal ou bien estelle due à l'intervention d'un nouveau facteur, microorganisme ou substance biochimique? C’est un problème que nous ne voulons pas aborder ici. Nous nous bornerons à établir le rôle de l'infection dans l’étiologie de ces végétations et c’est pourquoi nous les avons qualifiées d”« acanthome infectieux ».
Mais avant d'entreprendre cette étude, nous voudrions limiter son cadre en précisant notre matériel de recherche.
Les plus connues de cette variété de tumeurs sont les végétations vénériennes, se développant sur les organes génitaux de l’homme, (gland, prépuce, fourreau) ou de ia femme (surtout la vulve, mais aussi le vagin, comme nous en avons observé un cas (obs. XIV) après d'autres auteurs et même sur le col utérin). Ce sont surtout ces végétations que nous aurons en vue.
Les condylomes acuminés de l'anus sont pour nous de même nature ; après les nombreuses observations de divers auteurs nous apportons deux cas personnels (Obs. I et IT).
Nous plaçons dans le même groupe les papillomes de l’uretère dont nous avons eu Foccasion de voir un exemple, la petite tumeur siégeant dans la fosse naviculaire.
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Quant aux papillomes buccaux ou laryngés nous nous appuyons pour soutenir leur analogie avec Les végétations vénériennes sur des observations démonsiratives.
L'existence des papillomes buccaux bien que rare avait été signalée par une vingtaine d'auteurs. Nous voulons citer les passages intéressants extraits des observations les plus récentes.
Ducuinc (15) signale (rg11) la coexistence de papillomes végétants de la lèvre inférieure et du pénis. L'examen histologique des papillomes buccaux « à montré d’une manière évidente qu'il s'agissait de végétations vulgaires exactement semblables aux papillomes ordinaires des organes génitaux ».
CLÉMENT SIMON et PIERRE GASTINEL (60), rapportent, en 1918-19, le cas d’un militaire présentant de petites tumeurs papillomateuses de la muqueuse buccale d’aspect polymorphe. « On en trouve en effet de nettement pédiculées rappelant l'aspect d'un : papillome génital ; d'autres sont sessiles, d’autres enfin forment une manière de semis de taches opalines, de la dimension d'une tête d’épingle environ. C'est probablement le premier stade clinique de la tumeur en évolution. Entre ces différentes formes se trouvent tous les types de passage ».
Lévy-Bine et GERBAY (36) (1919) citent le cas d'un arabe de 22 ans, dont l'examen de la bouche « révèle la présence de petites tumeurs d'un aspect exactement sémblable à celui des végétations génitales ».. « Au toucher on a la sensation de petits
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grains à la fois fermes et souples, comme si le doigt était en contact avec des végétations génitales ».
Enfin, en 1920, JAMIN (26) (de Tunis) décrit des papillomes de la muqueuse buccale qui forment une trainée, répondant à l’interstice dentaire, se prolongeant jusqu'aux molaires. « En ce point elles sont à peu près planes, très peu en saillie, d’un blanc rosé. Au fur et à mesure qu'elles se rapprochent de la commissure, elles deviennent non pas plus volumineuses comme diamètre, mais plus saillantes jusqu'à être nettement pédiculées. De plus leur surface lisse en arrière devient, à mesure qu'on s’avance vers la commissure, grenue d’abord puis de plus en plus papillomateuse et les quelques éléments, . qui débordent sur le territoire cutané, présentent des saillies filiformes hyperkératosiques, dont l’aspect est absolument celui des condylomes génitaux ».
Pour les papillomes du larynx nous renvoyons à la thèse récente de RENÉ RaouL (48) qui, d’après les caractères de structure, de contagion, fait des papillomes du larynx de proches parents des papillomes génitaux. D'ailleurs nous nous basons sur 3 observations publiées par les Docteurs SéGun et Lo- GEAIS (55) qui, sur des papillomes du larynx, ont fait les mêmes observations que dans nos cas de végétations vénériennes.
Commie on le voit par ces quelques faits, notre étude étiologique aurait une portée assez générale, mais il faut avoir soin de conserver au groupe de
ae
« l’acanthome infectieux » une limite stricte. En particulier il faut savoir en distinguer toutes les formations papillomateuses qui n’ont d’analogie avec lui qu'au point de vue morphologique ; telles sont les syphilides tertiaires végétantes, la tuberculose verruqueuse, les dégénérescences papillomateuses
diverses.
Ces restrictions faites, nous pouvons aborder
l’étude étiologique.
Nous la diviserons en 3 chapitres :
Le premier chapitre aura pour objet dans son premier paragraphe l'exposé succinct des théories non infectieuses des anciens auteurs qui ont mis en évidence des causes prédisposantes (âge, grossesse, humorisme, terrain local) et des causes déterminantes (d’ordre mécanique ou chimique) ; un second paragraphe aura trait à la démonstration de la contamination clinique et expérimentale ainsi qu'à l'exposé des anciennes théories infectieuses qui ne sont plus admises (syphilis, blennorragie, bactéries diverses).
Le second chapitre, le plus important, sera consacré au rôle des spirochètes dans l’étiologie de l’acanthome : après un bref rappel historique nous ferons l'exposé de nos recherches personnelles sur ce thème, pour terminer par la discussion sur la valeur étiologique des spirochètes.
Le troisième et dernier chapitre contiendra l’exposé du rapport des végétations et des verrues, ainsi que l’état des recherches actuelles sur le rôle des virus filtrants dans l'étiologie de l’acanthome.
CHAPITRE I
Historique
Dans ce premier chapitre nous allons passer rapidement en revue les principales causes étiologiques invoquées par les anciens auteurs, Mais sans viser à une étude bibliographique complète. Nous nous contenterons d'exposer lidée générale de chaque théorie pour en montrer les insuffisances.
Ces théories se divisent en deux grands groupes selon que les auteurs ont admis ou rejeté l’étiologie infectieuse des végétations.
$ 1 — Etiologie non infectieuse
Ï. —— CAUSES PRÉDISPOSANTES.
Divers fâcteurs ont été invoqués comme éléments prédisposants aux végétations : ce sont l’âge, le sexe, la grossesse et le terrain. Nous allons essayer rapidement de préciser leur rôle. |
1° Influence de l’âge. ,
On constate très nettement par les statistiques établies selon l’âge des sujets porteurs de végétations que celles-ci sont fréquentes chez les adultes de 18 à 45 ans, rares chez les enfants et très rares chez les individus ayant dépassé la cinquantaine.
Sur les végétations dans l'enfance, on trouve à peine une trentaine d'observations dans la littérature. Depuis 1900, il faut signaler celles de DER- VILLE (11), ROCHER (50), SHOEMAKkER (59), Suit (61), SEINER (56).
Chez l'adulte, d’après ies documents recueillis en particulier dans la thèse de Baraues (3) (48 cas), dans celle de REBILLARD (49) (22 cas), et dans le travail de RonREr (5) (23 cas) on trouve qu'il y a :. 27 % des cas entre 15 et 20 ans ; 48 % entre 20 et 25 ans ; 17 % de 25 à 30 ans et 8 % au delà de 30 ans.
Dans notre statistique personnelle portant sur 20 cas, l’âge des sujet$ varie de 17 ans 4 à 58 ans, avec prédominance de 20 à 25 ans, ce qui confirme la statistique précédente. Il est remarquable que les végétations s’observent surtout à un âge où l'activité sexuelle atteint son plein développement.
Au-dessus de 45 ans les observations deviennent exceptionnelles, REBILLARD (49) cite un cas de végétation du prépuce survenue chez un homme de 62 ans ; personnellement nous rapportons l’observation de deux sujets âgés l’un de 5r ans (cas XIX) et l’autre de 58 ans (cas XVI).
Doit-on voir dans ces faits l'intervention d’un facteur milieu organique ou état humoral? Ce n’est pas impossible, mais nous avons vu que la fréquence dés végétations selon l’âge évolue parallèlement à l'activité sexuelle : il y a donc là une source de contamination qui peut concilier les faits avec la théorie infectieuse de l'affection.
2° Influence du sexe.
Quant à l'influence du sexe, on voit en totalisant les cas qu'ils s’'équilibrent à peu près exacteine it : son rôle étiologique reste négligeable.
3° Influence de la grossesse.
Depuis THIBIERGE (1856) de nombreux auteurs se sont occupés des relations entre la grossesse et les végétations. Celles-ci, remarquables par leur ténacité tant que dure la grossesse, se flétrissent rapidement aussitôt après l’accouchement.
Cette question a été bien étudiée dans les thèses de DEcosrer (r0) (1885), puis de LEFER (34) (1809). I faut remarquer avec ces auteurs que les végétations de la grossesse ne sont pas très fréquentes, si on compare leur nombre à celui des végétations observées. Aussi peut-on conclure que si la grossesse a une influence certaine sur les végétations, c'est une influence d’exagération, mais non de détermination.
4° Influence du terrain général.
Certains auteurs ont insisté sur la tendance qu'ont les lymphatiques, les herpétiques, les nerveux à pré-
senter des végétations : ce serait une véritable prédisposition pour ces sujets. BARGUES (3) se demande si on ne pourrait pas ramener tous ces troubles : le lymphatisme, la débilité nerveuse, le neuro-arthritisme à un seul, le déséquilibre de la nutrition, qui serait la véritable cause prédisposante aux végétations comme aux verrues. Il n’est pas impossible que dans le déterminisme des végétations interviennent le tempérament de l'individu, les troubles humoraux, le déséquilibre de la nutrition, etc., mais nous devons reconnaître que les sujets qu’il nous a été donné d'observer ne paraissaient pas présenter de troubles attirant l'attention sur ce facteur étiologique.
5° Influence du terrain local.
La plupart des auteurs ont noté que les végétations se rencontrent plus souvent chez les individus où la malpropreté est habituelle. Il nous semble insontestable que les végétations paraissent augmenter de virulence, sont en un mot plus luxuriantes, chez les individus qui ne prennent aucun soin habituel de propreté, ce qui crée une prédisposition locale, Il y a donc là un terrain favorable qui nous a paru autrement important que le facteur humoral général. Mais l'existence de végétations chez des sujets, observant une hygiène minutieuse pour leurs organes génitaux prouve bien que ce facteur local ne peut être ni nécessaire ni suffisant.
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AR 0 re Il. — CAUSES DÉTERMINANTES.
Les auteurs ont émis des opinions opposées : jes uns invoquaient le rôle de phénomènes physiques comme le traumatisme, le frottement ou tout autre facteur mécanique ; les autres soutenaient l’action d'agents chimiques comme les substances irritantes contenues dans les sécrétions pathologiques ou les produits de macération. Entre les deux thèses certains médecins plus éclectiques admettaient l’intervention possible des deux facteurs.
1° Causes mécaniques.
Actuellement les observations cliniques et expérimentales ont fait justice des opinions des anciens auteurs qui voyaient une cause de végétations dans les titillations répétées, les frottements prolongés des muqueuses, etc. Il est bien certain que ces seuls phénomènes mécaniques sont insuffisants à provoquer des végétations.
2° Causes chimiques.
Le rôle des causes chimiques mérite une discussion plus serrée puisque certains auteurs défendent encore cette théorie actuellement. Après bien d’autres, CAQUILLE (4) signalait dans sa thèse que « souvent chez les malades atteints de végétations l’examen le plus minutieux ne constate que de simples écoulements vaginaux dont l'acidité ou l'abondance ont été la cause efficiente de la maladie ». s
Plus récemment, le Professeur Roussy (b2) écrivait dans son article sur le cancer, que les néoformations papillaires peuvent être « des réactions inflammatoires des muqueuses dues à des sécrétions irritantes : crêtes de coq, végétalions vénériennes, Condylome ano-rectal ».
Malgré ces affirmations, nous devons remarquer que rien ne permet d'éliminer le rôle des agents infectieux surtout quand on sait l'abondance et la variété extraordinaire des microorganismes rencontrés dans les éléments vaginaux ou dans les produits de macération sous-préputiaux.
Cependant CREADICK (7) trouve une base à l’idée que le condylome acurniné peut être produit par une irritation chimique, dans les faits expérimentaux suivants : « CRoNQuUIST (8) fit des scarifications au bistouri entre les grandes lèvres en des points favorables à l’irritation et appliqua sur celles-ci des morceaux de coton soit imbibés d’une solution de soude à 1,5 %, soit imprégnés avec les sécrétions vaginales. Ils furent laissés en place plusieurs jours avec un emplâtre adhésif. Dans 3 cas il obtint des lésions ressemblant microscopiquement au condylome acuminé. Des solutions plus faibles de soude ne permirent pas de reproduire le phénomène,
Par ailleurs WiNTERNITZ (69) a récemment ob:ervé, chez des chiens, une prolifération épithéliale de la muqueuse broncho-trachéale après insufflation pulmonaire d’une solution d'acide chlorhydrique ».
Pour notre part, nous croyons que les expériences
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de Cronauist ne sont pas conduites avec une rigueur telle que l’on puisse à coup sûr éliminer le rôle d’un agent infectieux. De plus, il est vraisemblable qu'il s'agissait’ dans toutes ces expériences non pas de
_végétations vraies, mais de proliférations papillo-
mateuses analogues à celles que lon observe dans les premiers stades du cancer par irritation chimique, bien étudié à l'heure actuelle.
Il ne nous reste plus qu'à exposer les faits en faveur d’une théorie infectieuse.
$ II. — Etiologie infectieuse
La démonstration de l’étiologie infectieuse comprend deux parties : d’abord établir l'existence d’une infection par des faits de contagion clinique et des inoculations expérimentales ; secondairement, rechercher l'agent infectieux lui-même.
Avant d'aborder cette partie, la plus ardue de notre thèse, nous voulons établir la réalité de la contagion par quelques faits incontestables, recueillis pour la plupart dans la thèse de Banques (3) (1900), auxquels nous ajouterons les publications les plus démonstratives parues depuis cette date.
L. — LA GoNFAGION A. Preuves cliniques
Les anciens auteurs ne croyaient pas à la contagion qui cependant a toujours eu la faveur de l’opinion publique.
EE pes
En réalité de nombreuses observations sont favorables à cette conception populaire.
1° Auto-contagion.
L'auto-contagion ne fait plus de doute pour per: sonne, depuis l'expérience célèbre de VELPEAU, en 1852, qui put reproduire sur un point similaire du gland une végétation du prépuce en maintenant les muqueuses au contact pendant plusieurs jours.
AUBERT, en 1824, présente un malade offrant des végétations sur une partie du gland et sur la surface correspondante du prépuce. Le gland a été envahi secondairement deux mois après l'apparition des végétations du prépuce.
GÉMY montre que la contagion s’est effectuée par le grattage et il est fréquent de voir les végétations pulluler après une intervention sanglante.
« Une végétation, disait FOURNIER, semble en appeler une autre. Il semble qu'elle produise une vé- _ritable graine qui se propage au voisinage ». De quelle façon se fait cette propagation?
D’après Vipar et GÉMY, qui insistent particulièrement sur ce point dans leurs observations, les végétations dériveraient toutes d’une verrue mère reconnaissable à sa grosseur. Elle se trouve ordinairement au centre des verrues filles, mais parfois ces dernières se développeraient en traînées linéaires. Leur volume serait toujours en raison inverse de leur éloignement.
2° Contagion à un individu indemne.
Ricorp, résumant l'opinion de ses devanciers, disait nettement :
« L’affirmation que les végétations sont contagieuses, avancée par quelques personnes, est fausse ».
Par contre, BAUMÈS, REYNAUD, VipAL DE Cassis, Broussais et son école y croyaient sans preuves.
Les cas de contagion signalés s’observent le plus souvent à la suite de rapports sexuels.
C'est CULLERIER qui rapporte la première observation de contagion chez une femme enceinte.
Wynonam COTTLE a vu une végétation préputiale se transmettre par coït, sous forme de verrues des petites et des grandes lèvres.
WuarTon signale 4 cas chez des jeunes gens à Ia
suite de rapports avec la même femme atteinte de
végétations.
DucreY et Oro disent que dans les cas de conjoints (époux ou pédérastes) chaque fois qu'ils ont pu vérifier le fait ils ont toujours trouvé des condylomes acuminés des deux côtés. Ils en citent six observations.
NEUBERG (44) en 1907 cite deux cas de contagion vraisemblable.
Récemment LiGHTENSTEIN (38) a publié un cas de contagion chez une jeune femme de 22 ans atteinte de végétations vulvaires, 2 mois après son mariage
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avec un jeune homme de 28 ans porteur de petites végétations du frein depuis six ans.
WAELscH (67) en 1923 rapporte deux cas de conlagion par rapport sexuel et il conclut très nettement en faveur de sa réalité tant clinique qu'expérimentale.
Pour notre part, nous apportons un Cas (observa- : tion V) de transmission vraisemblable de la femme au mari. ;
D'autres auteurs avaient signalé depuis de nom- . breuses années des cas de contagion dans des circonstances plus singulières et dont certaines réalisaient fortuitement une expérimentation sur l'homie br
Vamior ét Cnaumier ont cité chacun une observation de papillomes anaux chez des petites filles de 17 mois dont les mères avaient eu peu de temps auparavant des végétations à la suite de couches.
GüNTz à vu un cas de contagion chez un enfant qui s'était servi d’un vase de nuit appartenant à une femme atteinte de végétations génitales volumineuses.
CHANDLER, dès 1845, avait constaté l'apparition d'une verrue sur l’avant-bras de son assistant au point où il l'avait blessé accidentellement en opérant une végétation génitale.
De même, le cas d’un assistant de Sir ASHLEY Cooper, qui, à la suite d’une opération pour condylomes acuminés, vit une lésion analogue se dévelop-
per en un point du doigt où il S'était piqué, est resté célèbre.
B. Preuves expérimentales.
1° Expériences négatives.
De nombreuses tentatives d’inoculation ont été faites pour prouver la contagiosité des végétations. Presque toutes sont restées sans succès.
Mercnior ROBERT (*) fit des expériences sur luimême : dix fois il conserva un fragment de papillome sous son prépuce, soit sain, soit érodé, pendant plus de 20 heures, mais sans résultat.
Ricorp réalisa 28 tentatives infructueuses d’inoculation ; RoLLET ne fut pas plus heureux dans 100 Cas.
CH. Mauriac, THomasso pe Amicis, Kaposi, HE- BRA, WiNIWARTER, WOLF arrivent également à des résultats négatifs.
GüNTz, dans six cas, place des fragments de végétations au contact d’incisions faites sur les bras, toujours sans résultat.
Wicriam PETTERS échoue dans les 12 cas qu'il expérimente.
Les quelques expériences signalées dans la thèse de BarçGuess (3), en’ 1900, n’ont Eté que des déceptions.
(‘) Cité par l’Hirondel (37).
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a) Tentatives d’inoculation par le sang, en appliquant un tampon d’ouate, imbibé du sang de végétations, sur le prépuce pendant 3 heures et sur le bras pendant 4 jours ; aucun résultat après 5 mois ÿ d'observation.
Dans une seconde série d'expérience il applique, après scarifications, sur la grande lèvre droite du sang de végétations et sur la grande lèvre gauche du liquide sécrété par les végétations : rien d’anormal après 2 mois.
b) Tentatives de greffes à des animaux.
À un premier lapin, il applique des débris de végétations sur une oreille préalablement érodée et oreffe un fragment sur l’autre oreille.
À un second lapin, il fait 4 injections hypodermiques de r cc. dans l'oreille et dans la cuisse, d'un mélange à parties égales d’un broyat de végétation et de glycérine.
Il ne voit rien d’anormal pendant deux mois d'observations.
JULIUSBERG et ScHUucaT (27), en 19057, firent sans aucun succès des inoculations de tissus broyés et de filtrats provenant de végétations à spirochètes nombreux ; les inoculations au singe furent négatives.
A. SERRA (57), en 1908, inocula dans 5 cas des végétations triturées, diluées et filtrées sur bougies Berkefeld W. Les résultats furent négatifs quel que fut le siège d'inoculation : organes génitaux, cuir chevelu, main et avant-bras.
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Nos tentatives personnelles de transmission à l'animal n'ont été que des insuccès.
Dans une première expérience (cas FE) nous avons inoculé’2 animaux.
1° Un lapin :
a) Par grattage de la face muqueuse du prépuce et dépôt sur la surface irritée du suc cellulaire recueilli en raclant une végétation avec un vaccinostyle.
. b) Par scarifications sur la cornée et instillation du même suc cellulaire.
2° Un cobaye :
a) Par scarifications sur la vulve dans une zone
cutanéo-muqueuse et en laissant un petit fragment de végétation à son contact.
b) Par érosion légère de la commissure labiale et en déposant à la surface un autre fragment de végétation.
Dans une autre expérience (cas XIT) on reçoit Les fragments de végétations excisées dans une solution de chlorure de sodium à 9 0/00 et on laisse au contact plusieurs minutes en agitant souvent. Le liquide est aspiré dans une seringue stérile et avec une fine aiguille nous faisons des injections intra-dermiques et sous-épidermiques.
1° À un cobaye au niveau d’une grande lèvre (1/2 ce.) et. au niveau d’une commissure Jabiale (race
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2° À un lapin au niveau de la muqueuse du prépuce 1 cc. On lui fit en plus, avec grattage superficiel de la cornée, une instillation de 3 gouttes du liquide.
Les animaux ont été suivis plusieurs mois (g mois pour la première expérience, 3 mois pour la seconde) sans que l’on ait observé le développement d'éléments papillomateux.
2° Expériences positives.
Par contre, d’autres auteurs ont été plus heureux et les quelques résultats positifs obtenus jusqu'ici ont une grosse valeur et une portée incontestable.
Kranz (30), assistant du professeur Lindwurm, semble être le premier auteur qui ait pu réaliser la contagion expérimentale.
Il racle avec un bistouri quelques points de la muqueuse saine et:y dépose un fragment de végétations excisées, en le maintenant en place 20 heures et plus. Sur un très grand nombre de cas expérimentés, Kranz n'en obtint que cinq positifs (développement du 5° au 14° jour).
Ces expériences de Kranz ont été critiquées par W. Perrers et Tnomasso pe Amicis qui ont insisté sur deux points :
a) Elles sont faites sur des sujets atteints de blennorragie et de syphilis, c'est-à-dire dans des condilions où ces maladies peuvent être regardées comme CAUSE.
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b) En mettant à nu la muqueuse et en appliquant des détritus de végétations on produit une irritation locale qui peut être regardée comme cause.
Mais, d’après ce que nous savons maintenant, cette critique nous paraît de peu de valeur.
Plus démonstratifs sont les essais de WAELsCH (66) qui, dès 1914, préleva des végétations chez un sujet non syphilitique et fit des inoculations sur son propre bras ainsi que sur la vulve d’une jeune fille vierge.
Des verrues se développèrent sur son bras au point d’inoculation et chez la jeune fille apparurent des végétations typiques.
Puis ZIEGLER (50) en 1921, par des inoculations sur le bras et l’avant-bras obtint dans 4 cas sur 6, après 1 an 5%, de petites tumeurs verruqueuses de teinte foncée dont l’aspect histologique rappelait celui des verrues ordinaires. |
Récemment FREY (22) fit ‘des scarifications sur lavant-bras d’un.sujet opéré de végétations génitales et déposa à leur contact le produit de broyage des végétations, sous un verre de montre, pendant 15 jours. Onze mois après apparurent en ce point 8 verrues vulgaires très nettes. Des scarifications témoins avaient été faites en même temps : leur emplacement resta absolument indemne.
Enfin un auteur viennois ULMANN (65) (cité. par SERRA) (58) inocule sur son propre bras et sur le vagin d’une chienne l'extrait de papillomes du larynx enlevés chez une fillette de 6 ans : il obtint dans
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les deux cas au point d’inoculation une néoformation papillomateuse. Ayant blessé la jeune fille à la lèvre durant l'opération, il vit apparaître sur cette lèvre, après 3 mois à environ, de petites verrues plates, puis d’autres qui s’étendirent au visage. Un fragment du papillome expérimental, enlevé de son bras ét inoculé sur celui d’un autre médecin, reproduisit la végétation papillomateuse après une période d’incubation de 5 semaines à peine, moindre que celle nécessaire pour le développement de la verrue sur son bras (3 mois).
IL. —— L'AGENT INFECTIEUX
La réaiité de la contagion et le succès des inoculations nous paraissant indubitables, il nous faut étudier les divers agents infectieux auxquels on a voulu faire jouer un rôle dans l’étiologie des végétations.
1° Rôle de la syphilis.
. Les premiers médecins qui ont décrit la syphilis n'avaient jamais regardé les végétations comme svphilitiques ; pour eux, comme pour les auteurs de l'antiquité et du moyen âge, elles constituaient des accidents locaux ainsi que le chancre simple et la blennorragie. Mais au XVI et XVII siècle, la syphilis eut les faveurs de l’époque : elle devint la cause déterminante des végétations. Il fallut attendre presque la seconde moitié du XIX° siècle pour que la
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question fut définitivement tranchée par la négalive.
Depuis, les découvertes du Tréponème et de la réaction de Wassermann n'ont fait que confirmer les données établies par la clinique.
2° Rôle de la blennorragie.
Le rôle de la blennorragie doit être discuté de plus près puisque actuellement encore BrocQ (*) insiste sur la fréquence des écoulements blennorragiques coexistant avec les végétations et DuBrEuUILH (**) soutient qu'elles sont toujours d’origine blennorragique.
Pour défendre l’action pathogène de la blennorragie la plupart des auteurs se sont appuyés sur les ar guments suivants
a) Les végétations sont beaucoup plus fréquentes chez les sujets atteints au préalable de cette maladie vénérienne. | |
b) Elles surviennent habituellement au moment où l'écoulement est le plus intense.
c) Elles siègent surtout dans les régions irritées par l'écoulement : commissure postérieure et parties voisines chez la femme.
Mais on peut opposer les faits suivants
a) Le nombre de végétations est très faible à côté de celui des cas de blennorragie.
(‘) Cité j ar Nicolas et Favre (45).
(*) Cité par Favre (17).
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b) Les végétations du méat sont rares, bien qu'il soit irrité par le pus de la blennorragie.
c) Des femmes présentant un écoulement très abondant n’ont jamais eu de végétations.
d) Et surtout, on trouve des végétations chez des gens vierges n'ayant jamais eu de rapport sexuel, chez de jeunes enfants, chez des femmes enceintes dont la conduite ne peut être suspectée. «
Pour ces multiples raisons nous croyons qu'on ne peut reconnaître la blennorragie comme agent déterminant des végétations.
3° Rôle des autres agents microbiens.
Les affections vénériennes ne pouvant expliquer les végétations, certains auteurs ont cherché à mettre en évidence un microbe spécifique.
Fagris et Frocco (*) attachent une grande importance étiologique à un streptocoque constant qu'ils ont trouvé associé à des bacilles, cocci et diplocoques.
Ducrey et Oro (**) ont étudié la flore microbienne des végétations et ils décrivent dans leur travail plusieurs microbes dont ils donnent les formes les plus constantes. Mais les inoculations de culture restent négatives.
Par contre, ces auteurs ont décrit
minutieusement dans le corps muqueux des végétations et sur-
(*) Cité par Ramazotti (47), (**) Cité par Bargues (8)
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tout dans les produits de raclage, un grand nombre de formes cellulaires rappelant nettement les figures décrites comme parasites spécifiques dans le cancer, la maladie de Darier. etc. Or, nous savons actuellement que ces éléments ne sont que des aspects morphologiques de cellules dyskératosiques et qu'il ne s'agit nullement de parasites.
D'ailleurs RAMAzoTTI (47)-en 1902 a entrepris des recherches de contrôle sur ces travaux ; elles sont restées complètement négatives quant à la valeur étiologique des éléments invoqués.
Enfin, Ronrer (51) a coloré des coupes de végétations par diverses méthodes (Gram, Gram-Weigert, Stokes). Il a vu « des bactéries en grand nombre mais limitées au stratum corneum et à la couche squameuse de lépiderme ; on ne peut les trouver dans les couches adjacentes du stratum lucidum ou du stratum granulosum. A l’immersion on constate de nombreux cocci et diplococci ainsi qu'un bacille long et fin. Ces bactéries sont donc strictement limitées à la surface et n’envahissent jamais les couches plus profondes de lépiderme ». |
C’est ainsi que le rôle étiologique de ces microbes reste très discutable et probablement nul. D'ailleurs la question ne saurait être tranchée qu'à l’aide de culture et de reproduction expérimentale.
CHAPITRE IT
Les Spirochètes
Nous avons réservé pour un chapitre spécial la discussion du rôle étiologique des spirilloses, car c'est surtout vers cette étude que notre thèse a été orientée.
Nous avons vu que de nombreux auteurs ont signalé la coexistence des végétations avec des sécrétions pathologiques l’état de malpropreté des organes génitaux, les suppurations chroniques, mais la plupart incriminaient l'irritation physique ou chimique simple, sans songer à la possibilité d'action d'un microorganisme.
Il semble bien que ce soient Nicoras et FAYRE (45) qui, en France tout au moins, aient attiré l’attention sur la relation existant entre les balanites spirillaires primitives et les végétations.
« Depuis que nous étudions systématiquement et avec soin les sujets porteurs de végétations, écrivent
ces auteurs, nous avons recueilli de nombreuses observations de malades chez lesquels la succession des faiis pathologiques s'établit dans l'ordre suivant . halanite primitive, apparition secondaire d’un semis plus ou moins confluent de végétations papillaires typiques. Le développement des papillomes peut suivre de près l'apparition de la balanite. Dans le dernier cas observé par nous, des végétations, dont le volume atteignait celui d'une tête d’épingle de verre, élalent parfaitement formées 12 jours après le début des lésions du gland. Nous avons contrôlé par des recherches microscopiques pratiquées dans tous les cas la nature spirillaire de l'inflammation balanique primitive ».
Le rôle des spirochètes dans les végétations a élé soupçonné, en effet par de nombreux auteurs, surtout à l'étranger et plusieurs travaux ont paru sur cette question.
SI. — Historique
SCHAUDINN et HOFFMANN (*) ont vu le spirochète refringens dans 5 condylomes acuminés.
ScHoLTz et CUBE KIOLEMENOGLOU (*) confirment le fait, mais ces auteurs font des réserves à cause d'erreur possible avec le tréponème pallidum.
C. FRänkez (*) étudie un cas où les spirochètes manquent totalement.
(‘) Cité p r Dreyer (12).
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À. Kraus (31) (*) relate, dans 5 cas de papillomes acuminés, l'existence dans la sécrétion de surface et le suc tissulaire de nombreuses formes de transition à côté du spirochète refringens. ;
Dans un cas spécialement, à côté de quelques refringens, il existait une grande quantité de spirochetes plus grêles, de coloration pâle, difficiles à différencier du Tréponème pallidum. | +
Drever (12) surtout a fait des constatations particulièrement intéressantes.
Il a noté l'abondance du Spirochète refringens dans le suc cellulaire de surface et de profondeur : il a vu également les formes de transition de Kraus dont les tours de spire ressemblaient à ceux du Fréponème pallidum.
Il soulève, sans vouloir la trancher, la question de l'identité du spirochète refringens avec le spirochète de Bertal et Bataille (*) dans la balano-postite érosive ou avec celui décrit par Rona dans les sécrétions du smegma. Il est remarquable de constater limporiance des spirochètes dans les maladies que Müller, Scherber et Rona (*) ont étudiées au IX°.Congrès de Dermatologie à Berne : balanite gangréneuse el gangrène buccale. Müller et Scherber (*) onten effet trouvé dans les tissus des spirochètes soit seuls, soit associés à des vibrions.
DREYER (12) dans ses recherches a fait des imprégnalions de condylomes acuminés par la méthode de Bertarelli.
(‘) Cité par Dreyer (12)
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Dans les premiers cas, avec de pelits condylomes, il n'a pas trouvé de spirochètés, ce qu'il attribue à la fragilité des spirochètes.
Parmi les autres cas, il obtint 3 résultats positifs.
1” cas. Condylome du sillon balano-préputial de Ja grosseur d’une demi-noix. :
Sur les coupes, imprégnées selon la méthode de Bertarelli, il constate de l’acanthose, de linfiltration dermo-épidermique par des polynucléaires et des capillaires du derme dilatés. Dans les vaisseaux lymphatiques de l’épiderme et des papilles, dans le tissu sous-cutané et dans les capillaires fortement dilatés on trouve nettement du spirochète refringens caractéristique. De plus, il a vu deux fois des fragments de spirochète dans l’intérieur d’un leucocyte. Les spirochètes trouvés dans le tissu sous-cutané ont des tours de spires très larges qu’on retrouve pour le spirochète du prépuce.
2° cas. Condylome acuminé en chou-fleur de ïa grosseur d’une noix, siégeant sur le frein chez an sujet atteint de blennorragie.
Les spirochètes refringens siègent dans les couches superficielles de Malpighi, formant un véritable réseau autour des cellules. De temps en temps on constate une pénétration plus profonde. Dans les fentes lymphatiques existent de très rares spirochètes, mais il n'y en a pas dans les vaisseaux.
3° cas. Deux condylomes de la grosseur d’un pois sur le prépuce chez un sujet atteint de blennorragie et de balanite antérieure.
On constate seulement de rares spirochètes à la surface de l’épithélium.
L'auteur conclut de ces recherches à l'existence d'un agent spécifique. La possibilité que ce soit le spirochète refringens n’est pas exclue par la nature saprophytique de ce spirochète.
La présence fréquente du refringens dans le prépuce expliquerait la contagiosité. |
La position anatomique du spirochète dans Îles vaisseaux et dans les couches de l’épiderme permettrait les récidives quand l’ablation n’est que superficielle.
Enfin la nature de cet agent expliquerait les succès obtenus par une thérapeutique interne comme les arsenicaux.
Presque.-à la même époque, JULIUSBERG (27) publie un travail effectué à la clinique de Neisser à Breslau sur ce sujet.
Il utilisa l'imprégnation par la méthode de Levaditi.
1j à trouvé dans les coupes de condylomes non syphilitiques (un cas) des spirochètes courts ‘et épais ayant de 4 à 8 tours de spires, aplatis, (Sp. refringens?) qui se trouvaient surtout dans les couches superficielles de l’épithélium, dans les sécrétions de la surface el aussi dans les vaisseaux fortement dilatés de la peau.
Déjà l'auteur, en 1903, avait établi que dans le condylome acuminé l'infection débute par l'épithélium et envahit ensuite le tissu conjonctif. Il en con-
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clut que l'infection des couches superficielles de l'épithélium est la plus importante et croit que les spirochètes émigrent de la surface dans la profondeur.
L'année suivante HEcuT (25) étudie 15 cas par la technique de Levaditi et colore des coupes non imprégnées par le bleu polychrome.
Dans 9 cas il trouve des spirochètes, dans 6 ils manquaient complètement : ce sont les Sp. refrin- ‘gens et des formes de transition plus fines (se rapprochant du pallida). Il en a trouvé surtout dans les détritus cellulaires de la périphérie. Dans quelques cas il signale leur présence dans l’épithélium de surface mais jamais dans la profondeur ni dans le tissu conjonctif. À
Il résume ses recherches en ces termes : « La présence fréquente de multiples formes de transition à côté des Sp. refringens typique dans l’épithélium superficiel — les mots « formes de transition » se rapportent exclusivement à la morphologie et ne doivent pas faire supposer des relations de parenté biologique avec les spirochètes pâles — la rareté des spirochètes dans le tissu conjonctif, leur absence dans des condylomes acuminés avec surface cornée, frais, jeunes et tenus au sec, ne font pas supposer une relation directe entre eux et l’étiologie des condylomes acuminés ».
Et il conclut en ces termes : « L'influence nocive de la macération est certainement exempte de toute
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unité étiologique et elle n’est justiciable que très paitiellement — si elle l’est — des spirochètes ».
SPRECHER (62), en 1909, a observé un papillome buccal chez un jeune enfant porteur de verrue de la main. Il a cherché sur ce papillome imprégné selon la technique de Levaditi le spirochète refringens el ne l’a pas trouvé.
En France, FAYRE et CIvATTE (18,6) paraissent être les premiers auteurs qui aient fait un travail d'ensemble sur ies rapports entre les végétations et ‘la flore spirochétienne. Les résultats de leurs observations ont été publiés à la Société de Biologie ; nous ne faisons que transcrire les passages essentiels de leur exposé.
« Dans toutes les recherches histologiques qui ont fourni le principal argument à la discussion (sur le rôle des spirochètes dans les végétations) on avait employé les méthodes d’imprégnation à l'argent. Nous avons trouvé que la coloration par l’hématoxyline au fer après fixation au bichromate-formol de Regaud fournissait sur les coupes de condylomes acuminés des images de spirilles beaucoup plus démonstratives et beaucoup plus riches que la méthode à l'argent.
Nous avons donc repris, au moyen de ce procédé de coloration l'étude des spirilles dans les végétations vénériennes.
Dans une première série de recherches qui ont porté sur des végétations exubérantes, nous avons trouvé des spirilles dans toutes les pièces examinées.
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Dans une dernière série qui a porté sur 25 cas, nous avons examiné parallèlement des végétations en pleine prolifération et des végétations flétries. L’excision a toujours été précédée d’un examen à l'ultra microscope et d’une coloration sur frottis. Cet examen préalable et l'examen des coupes ont toujours donné des résultats concordants :
Les végétations flétries, qu'elles siègent sur les muqueuses ou sur la peau, ne contiennent pas de spirilles ; |
Les végétations florides en voie d’accroissement en renferment toujours en abondance.
Nous nous séparons ainsi de LOEVENBERG. Cet auteur avait conclu, d’une série analogue de recherches, que les spirilles se trouvaient seulement dans les végétations des sujets mal tenus. |
Certainement c’est chez ceux-ci qu’on voit les végétations les plus exubérantes. Mais on observe aussi chez eux des papillomes desséchés ; et ces derniers ne renferment pas de spirilles alors que tout à côté parfois des végélations en pleine poussée regorgent de parasites.
Ce qui importe pour nous, cen’est pas la propreté de la région, c’est l’état anatomique c’est-à-dire peut-être le stade de la lésion.
En effet, dans les végétations flétries d’une part, la surface est tout entière recouverte d’un épiderme parfaitement kératinisé et l’on n'y trouve pas de spirilles.
Dans les végétations en pleine activité d’autre
part, l’épiderme de revêtement aussi bien au sommet des digilations que dans le fond des dépressions achève mal sa kératinisation. Et dans cet épiderme mal kératinisé, les spirilles abondent.
Nous allons décrire rapidement l'aspect des lé- SIONS :
La couche d’éléidine est imparfaite ou manque ; les couches superficielles sont en parakératose sèche, avec des cellules tassées ; ou en parakératose humide avec des cellules gonflées et parfois énormes ; d’autres fois enfin les couches superficielles ne sont plus composées que de cellules nécrosées. C’est dans ces masses imparfaitement cornées ou entièrement mortifiées, adhérentes encore aux plans sous-jacents ou détachées, mais emprisonnées entre les digitations de la tumeur que se trouvent les spirilles.
Nous n'en avons jamais vu au-dessous de la gr'anuleuse lorsque celle-ci est encore reconnaissable ; jamais dans les couches malpighiennes profondes, si le corps muqueux est épais, ni dans le derme ou les vaisseaux. Les parasites sont cependant parfois tout près du corps papillaire, lorsque le corps muqueux est aminci.
Notre coloration les montre très nettement. toujours en amas nombreux, formant un feutrage plus où moins serré, parfois un chevelu inextricable.
Dans les masses nécrosées, ils s’insinuent entre les cadavres des cellules sans y pénétrer. Ils s’y accolent
pourtant etil est rare d’en trouver de libres dans les interstices.
Dans les couches en simple parakéralose, au contraire ils pénètrent dans les cellules, surtout si cellesci sont très gonflées et dans ce cas ils envahissent parfois le noyau.
Si les cellules perdent leur adhérence réciproque, ils s'infiltrent entre elles en grande abondance, tout en colonisant dans les cellules ; et ces coulées intercellulaires arrivent à dessiner un réseau assez serré. Par places, la cellule qui occupe l’une des mailles du réseau est elle-même envahie par un chevelu aussi serré que celui du réseau. Et si ce chevelu est très dense le réseau et les taches dues à l’envahissement des cellules sont visibles anx faibles grossissements, comme certains réseaux et les grands « globi » de bacilles lépreux.
A joutons que dans les assises cellulaires supérieures et dans la partie superficielle du détritus cellulaire, on trouve, à côté de ces spirilles, des bâtonnets courts et des cocci en grande abondance ; dans les couches inférieures, au contraire, ou au fond des dépressions interpapillaires, on ne trouve plus que des spirilles. |
Si l’on compare ces figures avec celles que fournissent les mêmes pièces traitées par la méthode à l'argent, on est frappé de la quantité infiniment moins grande de spirilles que décèle cette dernière. À côté de spirilles bien imprégnés, elle en laisse seulement deviner d’autres qui semblent subir pour la plupart une fréponémolyse : ils se réduisent en effet à une série de granulations mal définies. I est
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donc certain que la plupart des spirilles de végétations échappent à l'imprégnation, par l'argent. Hecur l'avait soupçonné déjà ; nous en apportons la preuve. |
Ce peu d’affinité de certains spirilles pour l'argent ; la possibilité, par contre, de les colorer par l’hématoæyline au jer après mordançage; et leur présence constante dans les végétations en activité sont les trois points que nous voulions signaler dans cette note » (18).
« La coloration par l’hématoxyline au fer, sur pièces fixées au bichromate-formoi et longuement chromées, nous a permis de distinguer 3 types de spirilles dans la flore des végétations vénériennes
1° Un type à extrémités mousses, presque droit;si
droit souvent qu’on peui hésiter à y voir un spirille, mais arrivant par des types de transition légèrement ondulés, jusqu'à des formes en virgules, en point d'interrogation, en S très ouvertes. Sa longueur est de 10 à 15 p, sa minceur extrême :
2° Un type à extrémités effilées, nettement spirillé. Les ondulations sont à très court rayon et très peu nrafondes : elles sont au nombre de 16 À 712. Dans son ensemble le corps du parasite décrit une où plusieurs courbes irrégulières. Il est un peu plus mince que le précédent et plus longe. Il peut atteindre en longueur jusqu’à 4 diamètres de globules
rouges ;
5° Un type à extrémités effilées et spirillées, mais différent du précédent. Il est plus court et plus
ne Mes
épais que celui-ci. Il est plus long que le premier et en diffère aussi par ses extrémités effilées et surtout ses ondulations. Celles-ci sont au nombre de 4 ou 5 plus marquées et plus régulières que celles du type >. Leur longueur est à peu près le double de leur profondeur.
Ce dernier type n'est jamais très abondant et peut même manquer. On ne le voit jamais à l'intérieur des cellules. Ce sont les deux premiers, toujours associés, qui forment le chevelu intra et extra cellulaire si caractéristique décrit dans notre première note. L'une ou l’autre des deux formes prédomine toujours dans l'association. Il nous a semblé que la seconde est plus abondante dans les petites végétations ; peut-être donc aux premiers stades de la lésion.
Si l'on compare une coupe à l'hématoxyline et une coupe à l'argent de la même pièce, on voit que dans la dernière ce sont les formes spirilles qui sont les mieux imprégnées, mais sans l'être toutes ; et que les formes droites prenant l’argent sont en nombre infime (6) ».
Enfin deux auteurs italiens FONTANA et Sancrorar (21) ont essayé de préciser les caractères de cette flore spirochétienne des végétations.
Ils ont observé 3 types de spirochètes : des spironèmes du type À et du type B ; des tréponèmes.
I° Spironèmes du type A.
Ce sont des éléments très réfringents à la lumière, avec un corps rectiligne ou ondulé et des extrémités
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mousses ou effilées (fréquemment on peut mettre en évidence « un filament terminal » dans un où dans tous et aux deux extrémités de l'individu) ; les spires sont larges, aplaties, peu profondes, irrégulières.
On peut distinguer plusieurs éléments :
Géants... 19,2-32,6u x o,8u: 10-12-14 spires Grands. … 0,6-16 p x 0o,8w: 6- 8-10 spires Moyens... 6,4- 8m ox 0,88: 3- b spires Petits: 103 9e x 0,8: 2- 3 spires
2° Spironèmes du type B.
Ces éléments sont moins réfringents à la lumière : la disposition du corps est la même que dans le type A, son épaisseur est uniforme dans toute l'étendue, les « filaments terminaux » sont plus rarement visibles ; les ondulations sont aplaties, peu profondes, irrégulières.
3° Tréponèmes.
Is sont d'un type unique. Ils ont un corps rigide, droit ou plus rarement ondulé, à extrémités le plus souvent mousses ; les filaments terminaux sont visibles sur quelques exemplaires : longueur S-9,6u : épaisseur 0,4 a ; avec 6 à 8 spires serrées, rigides profondes, régulières.
La fréquence de ces divers types peut s’estimer ainsi :
— Gr —
Cas exclusivement du type A : 31 %.
Cas exclusivement du type B : 6 %.
Cas mixtes du type A et B : 51 %.
Cas mixtes à tréponème et spironème : 12 %.
Comme morphologie :
Le type À le plus fréquent se rapproche du spirochète refringens.
Le type B ressemble à un type de spironème (type À) décrit par Sangiorgi dans l'intestin humain.
Le tréponème est voisin du « tréponema callioyrum » de Noguchi.
Dans un article ultérieur les auteurs (53) décrivent des formes spiralées anormales.
Ils ont en outre essayé vainement de cultiver le spironèmes type B dans l’eau peptonée où se développent les spirochètes intestinaux.
Dans une note annexée au travail de LomBarDo (4x), en 1923, Fontana insiste sur deux types de tréponèmes rencontrés dans les végétations : le Trenonema calligyrum et le Treponema minutum de Noguchi, ce dernier étant souvent difficile à différencier du Treponema pallidum.
LomBARDo (4x) est en effet le dernier en date qui se soit occupé des rapports entre les spirochètes et les condylomes.
Chez des sujets absolument indemnes de syphilis, il a étudié 4 cas de condylomes acuminés coexistant avec une balanite érosive circinée à infection fusospirillaire : dans deux cas il y avait une balano-pos-
thite simple encore en évolution ; dans les deux autres cas existaient de petites végétations sèches sur la muqueuse d'aspect normal.
Dans ces deux derniers cas il n’a pas trouvé de spirochètes tant dans les frottis que dans les coupes ; au contraire, dans les deux premiers cas il mit facilement en évidence les diverses formes de spirochètes décritès dans les travaux d'Hoffmann, Levaditi, Fontana, Sangiorgi, Noguchi, et Hecht.
Sur les coupes des pièces fixées selon la technique de Levaditi, les spirochètes étaient le plus souvent superficiels parmi les cellules desquamées, plus abondantes dans les dépressions entre chaque digita- Aion, s’insinuant parfois entre les couches superticielles des cellules épithéliales. Toutefois, en queiques points où la macération de l'épiderme est la plus intense et l'épaisseur de l’épithélium réduite à quelques couches de cellules, dissociées par l’œdème intercellulaire et plus ou moins altérées, les spirochètes sont encore plus profonds, atteignant même la couche basale.
Mais il rattache cette pénétration des spirochètes en profondeur à un processus de nécrobiose partiel des condylomes. Pour démontrer ce fait il a eSSaAVÉ de provoquer artificiellement cette nécrobiose, réalisant une espèce de culture ou d'’enrichissement in situ des germes éventuels.
Dans ce but, il lie des condylomes à la base et les prélève après 4, 1%, 24, 36 heures. Sur les condylo-
mes secs, il ne retrouve pas de spirochètes : mais «ur
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les autres les spirochètes sont augmentés de nombre et pénètrent dans l’épithélium ; ils s’'enfoncent dans les espaces intercellulaires, envahissent les cellules elles-mêmes, atteignent la couche basale et même !e derme, occupant aussi la lumière des vaisseaux sanguins et Iymphatiques.
Ces recherches, conclut Lombardo, confirment celles des auteurs précédents, à savoir : que la présence des spirochètes n’est pas constante, qu’elle est le plus souvent négative dans les formes de condylomes secs, et que ces spirochètes de par leur morphologie et leur topographie doivent être considérés comme des saprophytes.
En conséquence on doit exclure tout rapport étiologique entre eux et les condylomes.
$ 2. — Recherches personnelles
Nous avons essayé de vérifier les faits constatés par les auteurs précédents et de préciser le rôle pathogénique des spirochètes dans les végétations.
Nos recherches ont porté sur une vingtaine de cas dont nous allons donner le détail. Toutes ont trait à des végétations génitales ou anales, le plus souvent chez des hommes car chez eux on se trouve dans des conditions meilleures que chez la femme pour préciser certains points d'étiologie.
Auparavant nous voulons exposer en détail les techniques de recherche que nous avons utilisées pour mettre les spirochètes en évidence.
LATE À. Examen à l’ultra-microscope.
Nous avons eu recours à différents procédés pour prélever le matériel à examiner :
Soit en grattant la surface d’une végétation avec un vaccinostyle et en diluant le produit prélevé dans une goutte de sérum physiologique déposée sur une lamelle ;
Soit en aspirant avec une pipette fine la sérosité louche recouvrant les végétations abondantes, en la diluant dans quelques gouttes de solution physiolo- _gique et en prélevant une goutte de la dilution pour examen ;
Soit en plongeant dans un peu de solution physiologique un gros fragment enlevé par section aux ciseaux et en prélevant une goutte pour examen après agitation du tube de manière à favoriser la diffusion des spirochètes dans le milieu liquide.
B. Imprégnation à l'argent.
Nous avons employé la méthode classique de Fontana-Tribondeau. Voici la technique exacte que nous avons suivie :
a) Verser sur le frottis desséché quelques gouttes du liquide de Rüge.
Âcide acétique cristallisé............ 1 or Fonmol À | HO EEE AA ne) A se 2 er Eau distillée... :.... SR ET MAT ERA EC AE 100 gr.
Renouveler à plusieurs reprises pendant 3 à 5 minutes.
LE
b) Laver à l'eau courante, fixer à l'alcool absolu et sécher.
c) Mordancer par quelques gouttes de la solution :
EE Nr re DA I QT.
LUE € à RSS ENANQ TOT SES AU RE QUE Dao T:
LP TARRN ENG ES PRES TAN ARENA ER EE 100 gr.
Chauffer légèrement la lame jusqu'à émission de vapeurs pendant 30 secondes ; laver assez longtemps à l'eau courante, puis distillée.
d) Imprégner par le nitrate d'argent ammoniacal ;
Verser quelques gouttes du liquide sur le frottis ;
Chauffer légèrement 20 à 30 secondes.
Laver à l’eau distillée et sécher.
I. Procédé de Civatte
1° Fixation.
Laïsser la pièce dans le formol à 20 % pendant # jours.
(*) Nous-ad'essons nos sincères remerciements au D' Civatte qui a bien voulu nous préciser les détails de sa technique.
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Laver longtemps pour déformoler et la placer dans le bichromate de potassium à 2,5 % pendant 10-12 jours.
2° Passer dans les alcools et inclure. Couper.
3° Mordancer par l’alun de fer à 4 % pendant 2 jours.
4° Colorer à l'hématoxyline ferrique (mürie pendant 2 mois) durant 2 jours.
5° Différencier à l’alun de fer à 4 %.
Suivre la différenciation au microscope jusqu'au degré voulu.
6° Lavage et passage dans l'alcool, puis xylol.
Monter au baume du Canada.
IT. Procédé de Manouélian (*).
Nous avons au début utilisé la technique ordinaire de Manouélian.
1° Fixation AICOOPE ADS GRR EC TARA EE ES 00 £ Formol 20 x RC TR EN +« 10 gr.
La durée de fixation minima est 1/2 heure, Qn peut conserver indéfiniment les pièces dans le fixateur.
Pour l’imprégnation prélever des tranches de 9 à 3 mm. d'épaisseur.
Laver à > ou 3 reprises dans l’eau distillée.
(°) Nous désirons exprimer au .D' Manouélian toute notre reconnaissance pour ses précieux conseils et sa bienveillante amitié.
2° Porter dans une solution d’azotate d'argent à 2 % maintenue à l’étuve à 50°.
1/2 heure d'imprégnation peut suffire.
3° Réduire pendant r2 heures dans :
ACMeSDArOTAMIqUE NE. 0,1. 1 Qi A A BR A Le re oo Mb à 5er.
RE D PE SR eu tes à ei 45 gr.
4° Couper après inclusion à la paraffine.
Monter au baume.
Cette technique excellente imprègne parfaitement les spirochètes ; maïs elle donne souvent un précipité argentique ou un dépôt gênant à la périphérie de la coupe. Aussi avons-nous utilisé de préférence la nouvelle technique de Manouélian qui donne des préparations plus pures :
1° Fixer dans alcool-formol (formol, ro vol. : alcool, 90 vol.) pendant 2 à 3 jours.
2° Déformoler par lavages :
a) Alcool absolu : 2 lavages de 4 Hs chacun.
b) Alcool-éther ou alcool méthylique : 2 lavages de 24 Hs chacun.
c) Acétone : 3 lavages en 2 ou 3 jours.
Eviter l’évaporation de l’acétone et la dessiccation de la pièce au moment du changement de liquide.
d) Laver à l’alcoo! absolu : changer 3 fois en 2/ heures.
Puis rehydrater progressivement en ajoutant l’eau peu à peu pour avoir une dilution progressive jusqu’à teneur en eau presque pure. |
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3° Imprégnation dans un bain d’azotate d'argent à 1 % (eau distillée). Laisser à heure à l'étuve 402%
4° Réduire 24 heures dans le liquide de Van Ermengen fort.
Acide gallique 3... Te 5 gr.
AO ee ER ER ST Eh 3 190:
Acétate de soude fondu............. 10 gr.
Eau distiliée ss UC A et 27 30 CC:
Ne le préparer qu'au moment de s’en servir.
Pour avoir une solution parfaite la mettre au bainmarie, puis la refroidir.
Pour passer les pièces dans ce bain n'utiliser que des pinces paraffinées.
5° Faire une inclusion rapide.
a) Faire 4 ou 5 lavages à l’acétone en 1 h. ou 2 h. Même précaution qu’au début.
b) Mettre la pièce dans la paraffine chaude r h. ou 2 heures.
c) Inclure et couper.
Accessoirement nous avons fait quelques coloralions par les méthodes de Levaditi, de Giemsa.
Observations
OBSERVATION I
Le sujet présente au niveau de l’anus un amas de végétations en chou-fleur formant une véritable couronne de papillomes agglomérés, un peu aplatis au fond du sillon interfessier et cachant l'orifice anal.
Dans l'ensemble : végétations humides, un peu rosées, quelques-unes particulièrement molles et suintantes ; d’autres plus sèches, de teinte gris jaunâtre, plus ferme, d'aspect müriforme.
Sur la verge, végétations minimes.
1* Examen à l’ultra-microscope : très nombreux spirochètes.
2° Imprégnation à largent : Spirochètes frès abondants.
3° Imprégnation des pièces.
a) Procédé Manouélian : en de nombreux points spirochètes très abondants, en certaines zones même légère infiltration en profondeur.
b) Procédé Civatte : quelques spirochètes en surface, assez abondants.
c) Procédé Giemsa : révèle aussi des spirochètes en surface.
MAN om Ne OBSERVATION IT
Végétations développées chez un sujet jeune : $ végétations anales excisées au bistouri et, sur le gland, quelques petites végétations qui ont été simplement cautérisées.
1° Examen à l’ultra-microscope : spirochètes assez abondants.
2° Imprégnation à l'argent : spirochètes assez abondants.
3° Imprégnation des fragments.
a) Technique Manouélian.
On trouve des spirochètes en surface, assez abondants.
b) Technique Civatte.
Mauvaise fixation, fragment inutilisable.
OBSERVATION III
M. Sl.., 4o ans.
Il présente sur la verge de petites végétations dont l'apparition remonte à 3 ans environ.
La première est survenue 3 semaines après un Coït suspect.
Peu à peu, d’autres petits papillomes sont apparus et aucun n'a régressé depuis.
Actuellement le sujet présente, en effet, sur la face dorsale du fourreau, sept ou huit petites végétations, du volume d'une lentille pour les plus grosses, une tête d'épingle pour les autres. Les plus développées sont pédiculées avec un pédicule assez fin, les autres presque sessiles.
Leur aspect est grisâtre, sec, simulant absolument des verrues.
Par contre, sur la face muqueuse du prépuce, on dé-
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couvre deux ou trois petites végélations sessiles, plus } . blanchätres et plus humides.
Il n'existe pas de balano-posthite en évolution, mais à peine un léger voile de cellules desquamées dans le sillon baläno-préputial.
Pas de blennorragie en activité.
1° Examen à l’ultra-microscope.
Dans les deux types de végétations on ne trouve pas de spirochètes.
2° Imprégnation à l'argent. Pas de spirochèles.
3° Imprégnation des végétations sèches situées sur le fourreau face dorsale vers la racine de la verge.
a) Méthode Manouélian : pas de spirochètes.
b) Méthode Civatte : pas de spirochètes.
OBSERVATION IV
M: Zi; 4o ans.
Végétations de la verge datant de 5 mois et survenues il y a un mois environ après un rapport sexuel.
Dans les antécédents, blennorragie et chancre mou il ÿ à 7 ans. |
Pas de syphilis, ni de yerrues.,
Actuellement, végétations florides, rosées, humides et suintantes occupant la zone supérieure du sillon balanopréputial, surtout exubérantes près de la cicatrice déprimée d’un chancre mou. Sur le gland on note une légère exulcération due à la balanite coexistante.
1° Examen ultra-microscopique : spirochètes très abondants.
2° Imprégnation à l'argent : spirochètes très nombreux.
3° Imprégnation des fragments.
a) Technique de Manouélian révèle des spirochètes rares, seulement en surface.
b) Technique de Civatte.
On trouve de très nombreux spirochètes en paquets, mais seulement superficiels, soit extra-cellulaires formant des corbeilles autour des cellules en desquamation, soit intra-cellulaires dans quelques cellules en cytolyse sous la couche cornée. ,
OBSERVATION V
M. G..., 24 ans.
Le sujet présente des végétations de la verge survenues depuis un mois, alors que sa femme présente depuis deux ans de petites végétations vulvaires.
Dans les antécédents, ni blennorragie, ni syphilis avouée ; d’ailleurs le Wassermann est négatif.
De plus, il n’a jamais eu et il ne présente pas de verrues.
Actuellement il a de petites végétations dont deux plus volumineuses sur la muqueuse préputiale près de l’insertion au sillon balano-préputial.
Pas de balanite. On prélève les deux grosses végétation d'aspect gris blanchâtres, un peu humides.
° Examen à l'ultra-microscope : pas de spirochètes visibles.
2° Imprégnation à l'argent : quelques rares spirochè- Les.
3° Imprégnation des pièces
a) Technique Manouélian : l’imjprégnation a été manquée et la pièce inutilisable.
b) Technique Civatte : On voit quelques rares spirochèles en surface.
LEUR CE OBSERVATION VI
M. L..., 18 ans.
Végétations de la verge survenues il y a un mois.
Le sujet n'avait eu de rapport sexuel que trois mois avant leur apparition. A la suite de ce coït, le sujet a vu survenir, trois jours après, une blennorragie qui persiste encore et, un mois plus tard, un chancre syphilitique pour lequel il suit un traitement au novarsénobenzol.
Actuellement, le Wassermann est négatif.
Jamais il n'a eu de verrues, mais un petit papillome sur la joue droite, depuis deux mois.
Actuellement il existe deux végétations ; l’une petite rosée, müriforme, humide près du frein ; l'autre plus grosse étalée sur la muqueuse préputiale près du sillon. Pas de balanite.
1° Examen à l’ultra-microscope : rares spirochètes.
2° Imprégnation à l’argent : rares spirochètes.
3° Imprégnaætion des fragments.
a) Méthode Manouélian : pas de spirochètes visibles.
b) Méthode Civatte : pas de spirochètes visibles.
OBSERVATION VII
M: B..., 17 ans et demi.
Végétations de la verge survenues il y a quatre semaines, trois mois après un coït suspect, après lequel le malade à eu un chancere avec Wassermann positif pour lequel il est toujours en traitement.
Jamais de blennorragie.
Depuis ans le malade a une petite verrue sur la main droite.
11 y a 15 jours, on avait déjà excisé de petites végétations sur la verge, mais elles ont récidivé et actuellement *
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on voit 3 petites végétations : 2 dans le sillon balanopréputial et la dernière sur le frein. Pas de balanite.
1° Examen à l’ultra-microscope : On ne voit pas de spirochèles. |
2° Imprégnation à l'argent : il n'existe pas de spirochèles.
3° Imprégnation des fragments.
Technique Manouélian : on voit de rares spirochètes en surface.
Technique Civatte : l'imprégnation a été manquée.
Le malade est revu cinq semaines plus tard avec une balano-posthite et une érosion un peu indurée du sillon situé près du frein.
L'examen à. l’ultra-microscope révèle : de nombreux bacilles et plusieurs types de spirochètes.
L'immprégnation à l'argent vermet de retrouver ces di-
vers types de spirochètes.
OBSERVATION VII
MD%#55% ans:
Grosse végétation du gland depuis 3 mois.
Blennorragie depuis 1 mois. Pas de balanite.
I n'y à pas eu d'examen à l'ultra-microscope, ni d'imprégnation à l'argent d'un frottis.
Imprégnation des fragments prélevés
a) Technique de Manouélian : on voit de très rares spirochèles en surface.
b) Technique de Civatte : ne révèle pas de spirochètes.
AE SGR OBSERVATION IX
Mr "23 ans.
Végétations du sillon balano-préputial survenues il y a 3 mois. Ge sujet, atteint d’un léger degré de phimosis, eut, il y a 2 ans, une blennorragie qui a duré à peine ua mois. Or, il y a 4 mois, 2 ou 3 jours après un coït suspect, il a vu réapparaître un écoulement blennorragique en même temps que s’installait une balanite qui gué- Ps rit en 8-10 jours ; 15 jours plus tard, il remarque, dans | le sillon balano-préputial l'apparition d’une petite végétation qui va en se développant jusqu’à acquérir son volume actuel.
Il n'a jamais eu de syphilis et deux réactions de Wassermann faites à 6 mois d'intervalle ont été toutes les deux négatives.
Jamais de verrues.
Pas de frottis ni d'examen à l’ultra-microscope.
Imprégnation de fragments :
a) Technique Manouélian : des spirochètes très nombreur. En particulier sur une coupe de digitation on trouve des spirochètes abondants dans l’axe conjonctif.
b) Technique Civatte : pas de spirochètes visibles.
OBSERVATION X
M:-B::., 32:ans:
Deux petites végétations d'aspect humide, siégeant dans le sillon balano-préputial et datant de 6 mois,
Pas de balanite.
La contagion n'a pu être précisée.
Dans les antécédents, ni blennorragie, ni syphilis, ni verrues. "
° Examen à l’ultra-microscope : spirochètes assez abondants. œ
2° Imprégnation à l’argent : spirochètes assez abondants.
Pas d'imprégnation de fragments.
OBSERVATION XI
M. M..., 19 ans.
Végétations de la verge, disséminées sur le nd, le sillon balano-préputial et à la racine du prépuce ; elles sont particulièrement florides et abondantes. Un peu de balanite. Elles sont apparues il y a 3 semaines, 8 jours après un coït suspect, mais comme il y a eu des rapports sexuels antérieurs, il est difficile de préciser la date d'in- _fection.
Une blennorragie s'est déclarée 4 jours après ce dernier rapport.
Pas de syphilis, d’ailleurs réaction de Wassermann négative, pas de verrues.
° Examen à l’ultra-microscope : spirochètes variés et très abondants.
° Imprégnation à l'argent : spirochètes très abondants.
3° Imprégnation des fragments.
a) Méthode Manouélian : très nombreux spirochètes en surface ; en certaines zones ils pénètrent même jusque dans la couche de Malpighi.
b) Méthode Civatte : On trouve de très nombreux spirochèles en surface. Dans une digitation on les trouve même avec la flore associée dans l'axe conjonctif infiltré de nombreux leucocytes.
= re OBSERVATION XII
M. N..., 24 ans.
Végétalions humides et abondantes, disséminées sur tout le gland avec balanite légère.
Début il y a deux mois et demi, trois semaines après un rapport suspect, mais comme il y en a eu d’autres an- . térieurs, il est impossible de préciser la date de contamination.
= Blennorragie il y a un an, guérie en un mois. Pas de syphilis. Verrues dans l’enfance.
1° Examen à l'ultra-microscope : plusieurs variétés de Spirochètes très abondants.
2° Imprégnation à l’argent : on retrouve plusieurs ty- Re pes de spirochètes assez abondants.
3° Imprégnation des fragments.
a) Technique Manouélian.
Très nombreux spirochètes en surface pénétrant par zones dans la eouche de Malpighi. En un point où l'épithélium était un peu ulcéré, les spirochètes s’insinuent entre les cellules malpighiennes restantes jusqu’à la basale.
b) Technique Civaite.
Présence de spirochètes {rès abondants en surface.
OBSERVATION XIII
M..Fi:.,, 34-ans.
Végétation toute petite du sillon balano-préputial apparue depuis quelques jours.
Le sujet ayant eu plusieurs rapports suspects anté- : rieurement, il est impossible de préciser la date de contagion.
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Blennorragie il y a 15 ans ; actuellement il existe encore des filaments et de la prostatite chronique.
Chancre mou il y a 6 ans, mais pas de syphilis.
Jamais de verrue.
1° Examen à l’ultra-microscope : pas de spirochèles visibles.
2° Imprégnation à l'argent : pas de spirochètes visibles.
3° Pas d'imprégnation de pièces.
OBSERVATION XIV
Mlle B..., 22 ans.
Végétations de la vulve et du vagin. Elles sont apparues il y a 6 mois ; enlevées une première fois, elles ont récidivé 15 jours après et persistent depuis.
Actuellement syphilis : roséole et plaques muqueuses.
Léger écoulement leucorrhéique vulvaire. Pas de verrues.
Prélèvement de 2 petites végétations sur la grande et la petite lèvre,
1° Examen direct à l’ultra-microscope : on ne voit pas de spirochètes. 4
2° Imprégnation à l'argent : pas de spirochètes visibles.
3° Imprégnation des pièces.
à) Technique Manouélian : on voit des spirochètes assez abondants, mais seulement en surface,
b) Technique Civatte : rares spirochètes en surface.
OBSERVATION XV
M, P:.:, 291ans.
Végétations de la verge. Elles sont apparues il y a 2 mois +, après plusieurs rapports sexuels antérieurs, : ce qui empèche de préciser la date de contagion.
EN
Après une première ablation, récidive 5 semaines plus tard, soit depuis 20. jours seulement. Mais le malade vient consulter surtout pour un chancre syphilitique de la verge, où l'on trouve du treponema pallidum à l’examen ultra-microscopique.
Chancre mou il y a 3 ans. Actuellement existent 2 pe tites végétations du sillon.
1° Examen à l’ultra-microscope : pas de spirochètes,
2° Imprégnation à l'argent : spirochètes de types va riés assez abondants,
3° Pas de prélèvement des fragments.
OBSERVATION XVI
MG
Végétations de la verge datant de 1 mois à.
Pas de spirochètes à l'examen à lultra-microscope, ni à l’imprégnation à Fargent.
Imprégnation des pièces.
a) Procédé Manouélian : on ne trouve pas de spirochètes, sauf en un point dans la zone superficielle de la couche de Malpighi où existe un amas de quelques spirochètes plus ou moins déformés.
b) Procédé de Civatte : pas de spirochèles visibles.
OBSERVATION XVII
M. R..., 58 ans.
Végétation unique, sèche d'aspect, située sur le sillon balano-préputial.
Début il y a r an par un petit bouton papillomateux qui s’est développé assez rapidement depuis un mois.
Pas de syphilis, ni de blennorragie dans les antécé-
dents.
Pas de verrues actuellement, ni antérieurement.
1° Examen à l’ultra-microscope : on ne voit pas de sptrochèles.
> Imprégnation à l'argent : pas de spirochètes,
3° Pas d'imprégnation de fragments.
OBSERVATION XVIII
MES don ae:
Petite végétation du sillon balano-préputial, coexistant avec une légère balanite érosive.
Début il y a r mois environ, sans que l’on puisse préciser la date d'infection.
Jamais de syphilis, ni de blennorragie.
Dans l'enfance, verrues des mains.
1° Examen à l’ulira-microspe : on trouve des spirochètes assez abondanis. À
2° Imprégnation à l'argent : on trouve des spirochètes assez abondants. ;
3° Pas d'imprégnation de fragments.
OBSERVATION XIX
MAC Dans:
Végétations de la verge, apparues depuis 6 mois. Début 15 jours après un rapport suspect ; mais comme il y a eu d’autres rapports antérieurs, il est impossible de préciser la date de contagion.
Pas de blennorragie, pas de syphilis.
Dans l'enfance, verrues de la main.
Actuellement végétations assez florides, presque toutes ai pourtour du sillon. Plusieurs bouquets humides, rosés, en prolifération active sur la face antérieure. Au niveau du frein, amas plus massif, moins nettement végé-
tant, les digitations étant moins marquées, d'aspect grisâtre. Balanite associée avec de petites érosions sur le gland.
1° Examen à l’ultra-microscope : on constate l’existence de-spirochètes très abondants.
2° Imprégnation à l'argent : on retrouve des spirochètes très abondants.
3° Imprégnation des fragments :
a) Méthode de Manouélian : spirochètes assez abondants en surface.
b) Méthode de Civatte : on trouve des spirochètes assez abondants en surface.
OBSERVATION XX
Mb 93 ans.
Végétation de la face muqueuse du prépuce près du sillon.
Début il y a une dizaine de jours environ, alors que le dernier rapport sexuel remonte à x mois +. Mais l'existence d’autres rapports antérieurs empêche de préciser la date d'infection.
Jamais de syphilis, ni de biennorragie.
Jamais de verrue.
1° Examen à l’ultra-microscope : pas de spirochèles.
2° Imprégnation à l'argent : pas de spirochètes,
3° Pas d'imprégnation de fragments.
Pour faciliter l'exposé de nos résultats nous avons groupé dans le tableau ci-joint le résumé des observations que nous avons faites, quant à la présence ou à l'absence de spirochètes dans les végétations par les
4 méthodes utilisées.
Nous avons adopté les signes conventionnels sui-
vanis :
+ + + — spirochètes très abondants.
+ + = spirochètes assez abondants.
+ —= spirochètes rares.
pas de spirochètes.
examen non effectué. |
CRE
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De l’ensemble de ces observations, nous croyons pouvoir tirer quelques conclusions au point de vue étiologie générale.
La blennorragie et la syphalis, que les anciens auteurs considéraient comme facteur causal, manquent dans plusieurs observations.
De plus, dans les cas où ces affections existent, il semble bien qu'il s'agisse de simple coexistence avec les végétations.
Ainsi dans l'observation VI qui a la valeur d'une expérimentation le sujet a un seul rapport sexuel ; à la suite il voit apparaître successivement une blennorragie 3 jours après, un chancre syphilitique un mois plus tard et des végétations de la verge 3 mois seulement après le coït infectant.
De même dans l'observation VIT: après un seul rapport, apparition d'un chancre syphilitique et 3 mois plus tard végétations de la verge.
Les écoulements leucorrhéiques, la maeération que les auteurs incriminaient du fait de leur action chimique, nous ont paru relativement rares et ne sauraient être considérés que comme des facteurs secondaires.
La balano-posthite même, sur laquelle insistaient NicoLas et FAVRE (45), n’a été constatée que dans la minorité des cas. (Observations I, IV, XI, XIT, XIX).
Les végétations apparaissent donc comme une affection autonome due à un agent spécifique, dont nous avons essayé de préciser le temps d’incubation.
Déjà DEcosrer (10) avait signalé dans sa thèse le
cas d’une jeune femme enceinte de deux mois, qui a présenté des végétations vulvaires, 3 mois après le dernier rapport sexuel.
De même, Frey (22) estime que l’incubation doit
être de plusieurs mois, 4 à 5.
Pour notre part, nous avons essayé de préciser ce
point intéressant. Dans deux observations (III et IV}, les souvenirs des malades restant d’ailleurs sujets à caution, l’incubation semble avoir duré 3 semaines pour l’un, 4 semaines pour l’autre. Plus intéressants sont les deux cas cités précédemment (observation VIet VID car les malades sont restés en observation après leur dernier coït. Chez ces deux hommes, la durée d’incubation a été en concordance remarquable de 3 mois.
D'ailleurs expérimentalement on a observé des incubations analogues, allant de 1 à 1$ imois, en moyenne 3 à b mois.
Au point de vue bactériologie et anatomie pathologique nos observations ont été dans l'ensemble les suivantes :
1° Fréquence des spirochètes.
En ce qui concerne la présence ou l'absence des
spirochètes la récapitulation de nos observations indique :
an l” av " :
a) Par l'examen au fond noir : sur 18 cas, 0 ont été positifs (5 très abondants, 3 assez abondants, r rare).
b) Par la technique de Fontana : sur 18 cas 17 fu-
St
rent positifs (4 très abondants, 5 assez abondants, 2 rares).
c) Par la technique de Manouélian : sur 13 pièces, 11 Cas furent positifs (4 très abondants, 4 assez abondants, 3 rares).
d) Par la technique de Civatte ; sur 12 pièces, 7 cas furent positifs (3 très abondants, 2 assez abondants, 2 rares).
Il convient de noter que dans les cas où les spirochètes étaient très abondants sur coupes histologiques, la technique de Civatte révélait ceux-ci en plus grande quantité (véritable feutrage de spiro-. chètes, comme l'avait d’ailleurs signalé Civatte) que la méthode Manouélian. Par contre, cette dernière technique nous a permis de déceler, de façon plus précise et plus élective, les spirochètes dans les cas où ils sont peu abondants ; en particulier, cette méthode nous a permis de trouver des spirochètes sur les coupes dans 3 cas où les examens par l’ultra-microscope et par la technique de Fontana avaient été négatifs.
Nous ne voulons pas de cette statistique rudimentaire tirer des conclusions en faveur d’une technique ou de l’autre, mais nous tenons à mettre en relief ce fait qu'il y a un intérêt capital à utiliser parallèlement ces divers procédés pour arriver à découvrir les spirochètes.
Sans doute, dans les cas à spirochètes abondants, chacune des techniques permet de les mettre en évi-
no
dence, mais dans les cas où les spirochètes sont rares, c'est parfois une seule d’entre elles qui nous a permis de les trouver. C'est ainsi que sur nos 20 Cas nous n’en avons observé qu’un seul absolument négatif (cas I), en utilisant les quatre techniques ; ë autres cas (XIII, XVII, XX) sont bien négatifs, mais il n'y à pas eu, dans ceux-ci, de recherches histologiques. Comme d'autre part, dans 3 cas (VII, XIV, XVI nous avons trouvé des spirochètes par la technique de Manouélian, alors que les recherches à l'ultramicroscope et par la technique de Fontana étaient négatives, nous voyons que parmi les 3 cas négatifs on aurait pu en trouver de positifs en utilisant les recherches sur coupe.
Au total, sur un ensemble de 20 cas, nos observa- Lions nous ont permis de constater la présence certaine de spirochètes dans 16 cas au minimum.
> Étude morphologique des spirochètes.
Les premiers auteurs qui s'étaient occupés de cette auestion avaient décrit une seule forme de spirochète : c'était le Sp. refringens.
Puis KrauUs (31) a signalé des formes intermédiaires el la classification est allée en se compliquant jusqu'à celle de FoxranaA et SANGroR&GI (21) qui admettent un spironème type À, un spironème type B et un tréponème voisin du Tr. Calligyrum de Nogœuchi.
Nous ne voulons pas nous étendre trop longuement sur celte question qui nous paraît d’un inté-
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rêt médiocre, car il ne faut plus espérer classer les spirochètes et distinguer leurs diverses espèces en s'appuyant sur leur seule morphologie.
C'est aiñsi que, sur frottis, la morphologie du Tr. Pallida et Tr. calligyrum, est presque identique ; le Sp. microdentium, le Sp. mucosum, le Sp. minutum ont un aspect analogue ; enfin, le Sp. balanitidis, le Sp. refringens, le Sp. buccalis semblent être les mêmes organismes. Dans ces conditions nous croyons la morphologie totalement insuffisante ei il est absolument nécessaire de se baser sur les caractères culturaux et les propriétés biologiques pour établir une classification rationnelle.
En attendant cette réalisation, nos recherches d'ordre morphologique viennent confirmer les faits établis par nos devanciers, à savoir qu'il y a certainement une flore spirochétique complexe, variable d'un cas à l’autre, sans que l'on puisse dire que telle forme de spirochète ait une valeur prépondérante.
Si l’on envisage un cas à flore multiple, on constatera schématiquement comme variété de spirochètes :
a) Une forme de spirochèles du type refringens épais, à spires ondulées, à extrémités mousses ou effilées.
b) Une forme fine, à spires tantôl assez serrées, tantôt très lâches, à bouts effilés.
c) Une forme intermédiaire aux deux précédentes, à spires assez irrégulières, les deux dernières étant ordinairement plus marquées, à extrémités éffilées.
d) Une forme voisine du Tr. pallidum, probableinent analogue au Sp. calligyrum. |
Il faut signaler, en outre, un organisme encore mal connu, mais très fréquent, ressemblant à un spirochète et souvent décrit comme tel : c'est le bacille en aiguille de Schmamine.
Ce microbe isolé par cet auteur a été retrouvé dans l'association fuso-spirillaire de la bouche par KrircHevsky et SÉGUIN (32). Il se présente sous la forme d'un bacille allongé, grêle, parfois incurvé ou légèrement spiralé ; il est animé d'un faible mouvement de rotation sur lui-même et de balancement ; il cultive en gélose-sérum, donnant des colonies floconneuses, arborescentes, analogues à celle du B. sporogenes. Il est anaérobie strict.
3° Etude histologique.
Sur les coupes histologiques nous avons fait des constatations importantes.
a) C’est l'abondance des spirochètes dans les cellules desquamées et les sécrétions de surface.
Ces spirochèles sont là associés au B. fusiforme, au B. de Schmamine et à divers cocci.
_b) C'est la présence à la surface de la couche cornée de spirochèles en quantité très importante, tantôt implantés en formant des palissades, tantôt s’insinuant entre les lamelles de la couche cornée en voie de desquamation.
Là les spirochètes sont presque purs avec peu de germes associés, |
L'on 6 tt ee RAP 4 Qu DS CRIE SERRE
c) C'est l'envahissement de la couche granuleuse et de la couche épineuse par des spirochètes, qui alors sont purs. Planche r.
Les lésions s’observent par foyers assez rares (2 ou 3 par coupe).
Les spirochètes s’insinuent dans les espaces intercellulaires et constituent un véritable réseau autour des cellules. Planche 2. Très abondants dans les couches superficielles, ils se raréfient en atteignant la profondeur. Il existe d’ailleurs une Spirochétolyse toujours intense et d'autant plus marquée que les spirochètes sont plus rares : elle se manifeste par la décoloration des spirochètes, leur enroulement, leur fragmentation en anneaux, en globules ovoïdes ou en masses granulaires plus fines.
Quant à la pénétration intra-cellulaire des spirochètes, c’est un point très difficile à juger. Nous considérons le fait comme très probable, d’après nos observations, surtout en ce qui concerne les cellules malades, vacuolisées des couches superficielles ; mais nous n'avons pu constater d'images absolument décisives qui entraînent la conviction.
d) I est bien plus rare de voir les spirochètes atteindre la couche des cellules basales et s'arrêter au niveau du derme.
Cette pénétration profonde coïncide presque toujours avec une ulcération de Pépithélium dont les couches superficielles sont abrasées comme dans notre observation XII. Planche 3.
e) Il est exceptionnel que l’on puisse déceler une
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infection massive par les spirochètes de l'axe conjonctif d'une papille comme dans notre cas IX. Plancher.
Les spirochètes, en très grand nombre, existent dans les lumières des vaisseaux lymphatiques et sanguins ; ils envahissent également les mailles du tissu conjonctif de la papille, qui présente une très faible infiltration dermique. Au contact de la basale, on voit des accumulations de spirochètes, formant de véritables amas en faisceaux. On les retrouve aussi dans la couche épithéliale, où ils se glissent dans les interstices cellulaires, pour s’insinuer jusqu'à la couche cornée. Très abondants dans la profondeur, ils vont en s’éclaircissant vers la surface, semblant subir une lyse assez intense au niveau de Ja couche épineuse où existent des amas granulaires.
De l’ensemble de ces constatations anatomo-pathologiques et surtout à la lumière de ces derniers faits. nous pouvons essayer d’éclaireir le mécanisme de l'infection spirochétienne.
Le premier temps paraît se faire dans le sens centripèle : directement ou plutôt à la faveur de petites ulcérations épithéliales, dues à l'action combinée des spirochètes et autres germes associés, les spirochètes s’infiltrent, à travers la couche épineuse, jusqu'à la basale et même dans le derme, où se fait alors une infection brutale de l'axe conjonctivo-vasculaire. En suivant cette voie, les spirochètes remontent jusqu'au sommet de la papille et dans un
second temps, l'infection suit une voie centrifuge,
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réalisant les lésions que nous venons de détailler pour le cas IX.
S III. — Discussion sur le Rôle pathogène des Spirochètes dans les Végétations
Le rôle des spirochètes comme facteur étiologique a été diversement interprété. | 1° Nous avons vu divers auteurs comme Von Neu- BERG (44), JULIUSBERG (27) et surtout DREYER (x2) en Allemagne, FAVRE et CIvATTE (18) en France, se prononcer en faveur du rôle pathogène de ces spirochètes. [ls étayent leur opinion sur les arguments _ Suivants :
a) L'abondance des spirochètes dans les végétations en activité.
b) La présence de ces organismes dans l’épaisseur de l’épithélium jusqu'au niveau de la basale et mèéme dans le derme, les vaisseaux et les lymphatiques : cas de Scherber, Juliusberg, Dreyer, Lombardo.
c) La pénétration des spirochètes dans les cellules.
d) La spécificité de cette flore spirochétienne, puisque, selon CrvaTTE (6), on ne rencontrerait jamais en dehors des végétations vénériennes « ni la même, association spirillaire, ni la même distribution intra-cellulaire des parasites, ni leur même prodigieuse abondance ».
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2° D'autres auteurs, au contraire, dénient tout rôle étiologique à ces organismes : Hecur (25), en Allemagne, LomBARDoO (41) en Italie. Aux arguments précédents ils opposent des faits importants. | | a) L'absence assez fréquente de spirochètes dans les végétations, surtout jeunes : cas négatfs de Fränkel, Dreyer (pour les petits condylomes), Sprecher, Civatte.
b) Leur siège presque exclusivement en surface.
Leur pénétration, d’ailleurs rare, dans la profondeur, serait, comme l’a soutenu principalement LoMBARDO (41), secondaire à une nécrobiose des végétations, réalisant une culture in vivo de spirochètes et permettant leur infiltration à travers les couches épithéliales.
c) Les spirochètes des végétations ne sont nullement spécifiques.
De fait, des spirochètes ont été observés dans les sécrétions normales autour du clitoris par CstLLA- GE (*), en 1898 et dans quelques cas par Roxa (*) en 1903, chez 0 femmes normales. D'après les travaux de J. Brams (**) Davis (**), Picot et KANTER (46), les spirochètes et les bacilles fusiformes, hôtes habituels de la cavité buccale, se retrouvent très fréquemment 51 % chez l'homme, 58 % chez la femme dans les sécrétions préputiales chez des sujets bien porlants où ils vivent à l’état de saprophytes. On les a trouvés également dans les cas de balanite érosive.
(°) Cité par Pilot et Kanter (46) (**) Cité par Castebert (5).
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Ces microorganismes rencontrés dans les végétations ne seraient, en réalité, que des germes d'infection secondaire. |
d) Les faits expérimentaux de ces dernières années, Comme nous l’indiquons au chapitre suivant, tendent à établir que végétations et verrues sont des tumeurs hyperplasiques d’origine identique, l'agent causal étant un virus filtrant.
3° Pour notre part, nous estimons le problème plus complexe et aucun des arguments précédents ne nous paraît absolument décisif pour entraîner la conviction en faveur d’une thèse ou de l’autre. IL convient donc de reprendre ces arguments un par un et d'en discuter la valeur.
a) La fréquence des spirochètes.
Personnellement nous avons pu vérifier les constatations de FAVRE et CIVATTE (18) : dans les végétations florides, présence presque constante de spirochètes (cas I, IV, XI, XIT, XIX) s’opposant à leur rareté dans les formes jeunes ou flétries. Mais la rareté d'un germe ne suffit pas à lui ôter toute valeur pathogène.
D'autre part, nous n'avons pas constaté leur absence aussi souvent que certains auteurs et, avant d'affirmer leur inconstance, il faudrait avoir une technique de détection absolument certaine. De fait. en les recherchant avec soin par plusieurs méthodes associées (examen direct à l’ultra-microscope, im-
HART A TEE
prégnation à l'argent, colorations de coupes par les méthodes de Manouélian et de Civatte), on constate que la présence de ces microorganismes sans être constante est loin d’être exceptionnelle. Sur nos 20 cas, dont 6 seulement avaient des végétations florides il n’y en a qu'un seul où nous n’ayons pu déceler des spirochètes par l'emploi simultané des quatre procédés de recherche.
b) Le siège des spirochètes.
Il est exact que la plupart des spirochètes se trou-,
vent en quantité considérable dans les débris cellulaires de surface et que leur présence dans la profondeur, surtout dans le derme (deux observations cas IX et XD) reste un fait exceptionnel, d'interprétation délicate.
Doit-on le considérer, avec LoMBARDO (41), comme le résultat d’une simple nécrobiose? Nous ne le pensons pas. |
Sans doute ce phénomène d’envahissement des tissus en voie de nécrose par les microbes saprophytes est d'ordre banal, il existe pour les végétations, comme pour tout autre tissu. Mais, dans les cas que nous avons observés personnellement, les fragments de végétation nous ont paru en prolifération active, bien colorée, sans aspect nécrotique et ne faut-il pas chercher une autre explication à la présence des spirochètes en abondance dans l’axe conjonctif. Il n'est pas illogique d'admettre, comme nous l'avons exposé précédemment, qu’à la faveur d’une certaine
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érosion des couches épithéliales vers la base d’une digitalion, les spirochètes aient pu atteindre le derme presque mis à nu, pénétrer dans les vaisseaux sanguins et Iÿmphatiques et remonter par cette voie jusqu'au sommet de la digitation, dont on constate l'envahissement axial sur les coupes en série. C’est ainsi que l'invasion spirochétienne pourrait être réalisée sans l'intermédiaire d’une nécrobiose tissulaire.
De toute façon, quel que soit le mécanisme d’envahissement des spirochètes, ce n’est pas la constatation de leur présence dans l’axe conjonctivo-vasculaire que décidera de leur valeur étiologique ; elle traduit une infection profonde accidentelle.
Plus important à notre sens est le fait d'observer linfiltration de spirochètes dans les couches malpichiennes de l’épithélium et si on ne peut les considérer comme agents déterminants, on peut avec raison se demander si leur présence n’active et n’exagère pas la prolifération cellulaire. Il est impressionnant de constater en effet la grande abondance de spirochètes et leur constance dans les végétations à forme floride. D'ailleurs on connaît le rôle des spirochètes, dans les proliférations cellulaires hyperplasiques comme l’ont montré SÉGUIN, BoucHET et LoGEaIs (54) dans l’amygdalite chronique hypertrophique.
Du reste, la tréponémolvse et la présence de spirochètes dans l’intérieur des cellules épithéliales même, comme l’ont signalé plusieurs auteurs, sont des
nd
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MARGE RU arguments importants en faveur du rôle actif des spirochètes.
c) La spécificité des spirochèltes.
Nous avons constaté dans des observations de con-
trôle chez des sujjets atteints d’autres affections gé-
nitales (chancre, chancrelle, balanite, etc.) la présence de spirochètes de morphologie très voisine de celle des spirochètes des végétations. Mais la morphologie est impuissante à préciser leur lien de parenté ; seules les cultures et les inoculations expénmentales permettront d'éclaircir ce point. C'est ce que nous nous proposons comme but de nos futures recherches.
En admettant que les spirochètes des végétations soient des spirochètes banaux, non spécifiques, ce fait ne suffit pas à leur enlever toute valeur étiologique.
« On tend actuellement à considérer la balanite comme une affection locale due à la virulence momentanée des microbes habituels du prépuce favorisant la pénétration dans la profondeur des tissus de l'association fuso-spirochétienne pouvant engendrer ainsi des inflammations ulcéreuses et gangréneuses ». Castebert (5).
Or nous avons vu que Nicoras et Favre (45) avaient insisté sur les rapports des végétations et des balanites. Personnellement nous avons apporté 6 obervations indiquant ces rapports : dans 4 cas (obs. IV, XI, XIT, XIX) les deux affections coexistaient : dans 1 cas (obs. IX) la balanite avait précédé les vé-
gétations de 15 jours ; dans le dernier cas (obs. VID c'est la balanite qui était survenue cinq semaines plus tard. ,
On peut donc se demander si sous l'influence d’un changement de résistance du terrain ou d'une modification de virulence ces germes saprophytes ne pourraient pas déterminer tantôt des lésions ulcéreuses du genre balanite, tantôt des lésions hyperplasiques du type végétation. En pathologie humaine on connaît bien des réactions tissulaires analogues, tantôt ulcéreuses, tantôt hyperplasiques, au cours de la stomatite bismuthique par exemple.
d) L'existence d'un virus filtrant.
En admettant que verrues et végétations soient dues au même virus filtrant, ce fait ne permet pas d'éliminer les spirochètes, puisque ces microorganismes peuvent traverser les filtres.
Le seul argument important contre l'hypothèse
de l’étiologie spirochétienne, c’est l'absence de ces ;
organismes dans les verrues, comme il est vraisemblable, bien que cela n’ait encore jamais été démontré à notre connaissance par des recherches systématiques, C’est ce travail de contrôle indispensable que nous nous proposons d'aborder ultérieurement. |
S'il était démontré par ces expériences que les spirochètes ne sont pas l’agent causal réel, on pourrait encore se demander, s'ils ne jouent pas un rôle accessoire en modifiant la muqueuse et en rendant le terrain local favorable à l’action du véritable
agent infectieux, virus par exemple. On sait la loca-
lisation élective des virus cytotropes sur les cellules
en état de prolifération.
‘Il est possible que l'infection spirochétienne antérieure crée un état tissulaire favorable à l’inoculation du virus et à son développement, comme semblerait l'indiquer l’observation IX où une balanite a précédé de 15 jours l’apparition des végétations. Mais ces conditions, en admettant qu'elles soient fa-
vorisantes ne sont certainement pas nécessaires
comme en témoignent les observations où manquent la présence de spirochètes et la notion de balanite antérieure ou associée. (Observation II, XET, XVII, XX).
En résumé le problème du rôle étiologique des spirochètes semble, avec nos connaissances actuelles, se présenter de la façon suivante :
1) Si les spirochètes existent dans les verrues comme dans les végétations, il nous paraît difficile de leur refuser un rôle pathogénique dans létiologie de ces tumeurs hyperplasiques.
2) Sinon les spirochètes ne joueraient qu'un rôle
secondaire, soit en préparant le terrain, dans des cas relativement rares, soit plus souvent en exerçant une action favorisante, activante sur les proliférations tumorales.
Dès lors. il faudra't envisager le rôle d'un autre “lément filtrant, visible ou invisible qui serait lPasent causal. |
CHAPITRE HI
Les Virus filtrants
Cette notion étiologique a été appliquée aux végé- {tions à une date plutôt récente.
C'est une hypothèse qui mérite d’être discutée.
Un des principaux arguments c'est l’analogie en-
tre la végétation et les verrues vulgaires.
Depuis longtemps ce rapprochement a été fait. Bargues (3), dans sa thèse, signale plusieurs observations :
ASTRUC, en 1754, décrivant les végétations des organes génitaux donne le nom de verrues à une de leurs formes.
Dipay, sur 55 individus porteurs de végétations en trouve 47 qui avaient eu des verrues.
GÉMY cite une quarantaine d'observations soulionant cette coexistence.
VARIOT, en 1894, rapporte deux observations où les verrues coexistent dans l’une avec des verrues de la muqueuse buccale chez un enfant de 9 ans, dans
l’autre avec des papillomes pédiculés des paupières chez un «enfant de 10 ans. |
Rascu, en 1895, publie une note sur deux cas de ‘papillomes multiples bénins de la muqueuse buccale et leurs rapports avec les verrues communes des mains.
RENAULT et Tissor apportent en 1900, un nouveau cas de coexistence entre végétations du sillon balano-préputial et verrues des doigts.
AUBERT, en 1900, observe un cas particulièrement intéressant qui lui permet de conclure
1° Que les végétations peuvent se transmettre d’un individu à un autre individu, en particulier au cours de rapport sexuel.
2° Qu'elles peuvent provenir des verrues de l'homme.
3° Que ces verrues peuvent avoir pour origine les verrues des animaux.
BARGUES (3), en 1900, signale un cas de verrues pédiculées de la commissure palpébrale chez une jeune fille de 15 ans, portant des verrues à la main gauche.
De plus, il donne les résultats d’une enquête personnelle sur cette coexistence : 44 sujets sur 48 ont eu ou ont encore, au moment où ils sont examinés, des verrues ou traces de verrues.
Depuis cette époque de nouvelles publications ont été faites.
BARBE (>) publie, en 1902, l'observation d'un papillome de la commissure buccale droite coexistant
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avec quelques verrues à l'entrée de la narine gauche et à la région mentonnière.
Lécu (35) dans sa thèse rapporte 5 cas de coexistence sur g cas de végétations vulvaires.
GAUCHER (23), en 1905, signale un cas &e papillome sur la commissure labiale droite chez un enfant de 8 ans porteur de verrues sur les deux mains.
TeiBieRGE (63), la même année, décrit la coïncidence de verrues planes du visage et des mains et de végétations des organes génitaux chez un même malade. « La coexistence des verrues vulgaires et des végétations est très fréquente, je l’observe dans mon service chez un quart au moins des malades atteints de végétations ».
J. Drcoiwc (15), en 1911, apporte « un cas de papillomes végétants de la lèvre inférieure et’ du pénis ».
Enfin, Lévy-Bine et GerBay (36) dans leur observation, dont nous avons parlé précédemment, signalent la coexistence des papillomes buccaux avec des verrues planes de la lèvre supérieure et de la paupière supérieure gauche.
De même Jam (26) insiste sur la présence de verrues aux mains de son sujet, porteur de papillomes buccaux.
Plus récemment encore, FRE (22) se basant sur le riche matériel de la clinique de Noegeli (500 cas de verrues vulgaires, 188 cas de condylomes acuminés) établit qu’il y avait coexistence des deux lésions dans 50 % des cas.
Dans notre statistique plus modeste de 20 cas nous n'avons trouvé que deux fois celle coexistence : cas VI (papillome de face), cas VII (verrue de la main). Par contre, 3 sujets avaient eu des verrues des mains dans l'enfance (cas XIT, XVIII, XIX).
Cliniquement, cette coexistence semble donc incontestable. |
Mais y a-t-il simple coïncidence ou lien de parenté entre ces deux néoplasies?
À. —- Les uns admettent que ce sont des formes différentes d’une même production et ils appuient leur opinion sur 3 ordres d'arguments, en plus de ceux d'ordre clinique : coexistence ou succession.
1° Au point de vue histologique, les coupes de verrues et de végétations sont superposables, avec cette seule différence que la verrue est sèche avec une couche cornée développée, la végétation étant légèrement humide avec prédominance de l’élément vasculaire et des phénomènes inflammatoires.
« Dans ces deux types de lésions on a pu mettre en évidence l'apparition très tardive de fibres élastiques, la présence de glycogène et sans doute d’éléments nerveux » (Frey) (22).
2° Au point de vue étiologique.
a) On trouve les mêmes causes prédisposantes fréquence dans l'adolescence, rareté dans la vieillesse.
ne
b) Leur évolution présente également des similitudes : disparition spontanée, influence souvent, mais non toujours heureuse du mercure et de l’arsenic, rétrocession après les maladies infectieuses fébriles, guérison fréquente après radiothérapie, électrolyse ou ablation chirurgicale des éléments les plus volumineux.
c) Enfin leur caractère de contagiosité, nettement établie pour les verrues depuis les expériences de VarrorT et JADASSOHN.
3° Au point de vue expérimental :
Les cas où par l’inoculation de végétations, accidentelle (cas Chandler, Cooper) ou voulue (expérience. de Kranz, Frey, Ulmann), on a vu apparaître sur les téguments des éléments absolument comparables à des verrues.
Si, cette similitude d’origine entre verrue et végétation est exacte, il n’y a aucun doute que l'agent causal est un virus filtrant, comme l'ont prouvé SERRA (57) (1907), et plus récemment WIce et Kin- GERY (68) pour les verrues. Ces auteurs inoculèrent 7 sujets avec le filtrat sur hougie Berkefeld, de ‘verrues broyées dans une solution physiologique. De à 7 semaines après l’inoculation, des éléments verruqueux apparurent et se développèrent assez rapidement. C’est alors qu’en partant de ces verrues expérimentales, les auteurs tentèrent, en suivant la même technique, de reproduire les lésions par un second passage. De fait, après une incubation de 6
ou
mois, les verrues apparurent : une ou deux disparu-
rent spontanément après un certain temps ; cepen-
dant la majorité se développa jusqu’à acquérir le volume d’un pois.
B. —— Mais d’autres auteurs soutiennent que verrues et végétations sont des entités nosologiques distinctés. + "1: |
À priori, rien ne s'opposerait à ce que ces formations papillomateuses (verrues-végétations) soient de simples modes de réactions cellulaires analogues sous l'influence d’agents causals variés. Les verrues
seraient produites par un virus filtrant et les végéta-
tions par un autre agent spécifique, dont la nature reste à préciser.
1° Ainsi rien de surprenant à l’analogie des coupes histologiques : il s’agit de réaction cellulaire du même ordre.
Leur différence morphologique se comprend aisément selon le siège de la tumeur : la verrue est d'ordinaire cornée, car elle se développe sur la peau sèche, la végétation molle et humide, car elle se trouve dans un endroit macéré où stagne une sécrétion humide, persistante. Mais à l'inverse sur les lèvres, les paupières, les verrues prennent souvent un aspect filiforme, qui les rapproche des condylomes acuminés ; et,.dans les régions où il n’y a pas de macération, les végétations deviennent fortement cornées,
ni
te PL 41 4
D'ailleurs cette action proliférative de la macération se révèle dans d’autres affections cutanées. Au
cours de la maladie de Darier ou dyskératose follicuaire on peut voir dans les aines, les aisselles et tou- - tes les régions humides se former parfois des végéta-
tions rosées, globuleuses ou cratériformes, conglomérées en chou-fleur ou en amas fongoïdes, répandant une odeur fétide.
2° On conçoit donc que dans les expériences de transmission expérimentale les végétations transposées sur la peau sèche donnent naissance à des néoplasies d'aspect verruqueux.
3° Au point de vue clinique, l'association de verrues et de végétations serait due dans cette conception à une coexistence non pas fortuite, mais imputable au terrain : ce seraient les mêmes sujets qui feraient végétations et verrues parce que les agents déterminants trouvent un milieu tissulaire favorable à leur développement. Cette notion explique qu'il y ait des sujets réfractaires et que les expériences de transmission réussissent chez un si petit
- nombre.
C. — En réalité, il semble bien établi par les travaux poursuivis surtout en Allemagne et en ftalie, que l'opinion des premiers auteurs soit la vraie et que l'agent causal des végétations soit un virus filtrant, celui-là même qui provoque les verrues.
En 1921 Z1e6Ler (70), après broyage de végéta-
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tions et filtration sur bougie Berkefeld, inocula le filtrat sur l’avant-bras de ses infirmiers. Dans : cas sur 6 inoculations se développèrent après 1 an 3 de petites tumeurs, analogues à des verrues.
C’est surtout SERRA (58) qui, reprenant, en ue ses études sur les végétations, obtient des résultats positifs après inoculation avec le filtrat et apporte la démonstration définitive de la réalité d’un virus filtrant dans les végétations.
Son expérience décisive est la suivante.
Il s’agit d’un jeune sujet de 19 ans, non syphilitique (Wassermann négatif), porteur de végétations ‘du sillon balano-préputial et de papillomes localisés à la région suprapubienne et sur la région pariétale droite, .
Les tumeurs prélevées, convenablement triturées, sont filtrées sur bougie Chamberland. Pour pratiquer l'inoculation, il fait au point choisi des scarififications sur lesquelles il étale une coutte de filtrat pendant 30 minutes ; puis il laisse au contact pendant 24 heures un coton imbibé de filtrat.
Dans un premier groupe d'expérience, il utilise Le filtrat des papillomes.
La première inoculation est faite à la face dorsale
de sa main droite et 5 mois + plus tard apparaît une petite verrue.
La seconde est faite sur la main gauche et le pouce .
d'un autre sujet et 5 mois après oa observe le môme résultat.
La troisième inoculation, faite dans le sillon bala-
no-préputial d'un sujet de 32 ans reste entièrement négative.
De plus, il avait tenté des inoculations chez deux lapins (arcade sourcilière, scrotum, oreilles) et chez une chienne (vagin) mais sans résultat.
Dañs un second groupe d'observations, il utilise le filtrat de condylomes acuminés.
La première inoculation est faite sur la jambe d'un sujet de 38 ans : six mois plus tard apparaissent de petites verrues.
La seconde inoculation est faite chez une jeune femme de 28 ans sur les grandes lèvres, le capuchon du clitoris, la région périnéale, la région suprapubienne et la région céphalique pariétale gauche. C’est seulement sur la région supranubienne qu'il vit apparaître après 5 mois et ro Jours une petite tumeur plus papillomateuse que verruqueuse. ;
La troisième inoculation réalisée sur le sillon balanique et la région dorsale de la maïn gauche d’un sujet de 32 ans est complètement négative.
De même il fit des inoculations négatives chez deux lapins, un cobaye et une chienne (sur l’arcade sourcillière, l'oreille, le scrotum, la paroi abdominale et le vagin). |
SERRA prend soin de noter que dans ses expériences les résultats n’ont pas été positifs dans toutes les sreffes, ni même dans tous les cas, en se plaçant d’ailleurs dans les meilleures conditions de technique. Un nombre limité de greffes pratiquées chez
le même individu furent positives (2 sur 6 pour luimême ; 4 sur 6 chez le sujet du 2° cas avec le filtrat de papillomes ; 3 sur 6 chez l'homme du 1° cas et 1 sur 10 chez la femme du 2° cas avec le filtrat des condylomes acuminés) et un tiers des cas inoculés donna des résultats positifs. Ceci tendrait à démontrer qu'il y a des conditions naturelles chez l'individu qui influencent la positivité des résultats ; chez le même individu le virus peut être absorbé en un point et non dans l’autre, peut-être par suite de difficultés d'adaptation, étant donné que ce virus doit
agir doucement, de façon torpide et pendant une
période très longue qui varie de 4 mois + à 6 dans les cas de Serra.
_ Comme conclusion de ses expériences, il croit légitime d'affirmer « que le virus du condylome acuminé et du papillome est un virus filtrant à travers la bougie Chamberland ; qu'un tel virus apparaît identique à celui de la verrue vulgaire ; que le type des trois variétés de végétations (condylomes acuminés, papillomes et verrues) provoquées par un tel
virus est en rapport probablement avec le siège,
avec l'irritation locale prolongée et peut être avec une autre Cause qui nous échappe actuellement ».
Il semble donc bien établi que l'agent causal des végétations est un agent filtrant. Mais on peut se demander, d'après les acquisitions nouvelles dans la connaissance des virus filtrants, s'il ne s’agit pas
d'un élément visible bien que filtrant. Par exemple
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le virus de la péripneumonie des bovidés est visible et cultivable, bien qu'il traverse les filtres.
Déjà Fiorr (19, 20), dès 1914, avait remarqué sur les coupes de condylomes acuminés des corpuscules particuliers, qui se coloraient mieux par la méthode de Mann, selon la formule de Lentz, moins bien par le mélange hématoxyline-éosine ou par la méthode de Pappenheim. La fixation la meilleure est le liquide de Zenker ou aussi bien le liquide de Flemming modifié par Sanfelice (acide chromique à r %, 160 cc., formol du commerce 8o cc., acide acétique 10: CC). |
Dans ces conditions on constate la présence dans le cytoplasme de masses colorables en rouge par la méthode de Mann.
« Ces masses (corps du condylome) ont des dimensions variables quelquefois de granules très fins, le plus souvent de corps du volume d’un globule rouge, à contenu granuleux, réfringent, à contour le plus souvent net ou légèrement frangé, bleu ou violacé, rond ou ovale, rarement polyédrique. Caractéristique est le rapport de la masse, d’un faible volume, au noyau : elle peut se présenter dans une encoche de celui-ci.
Les inclusions acidophiles se trouvent là où la forme et la structure des cellules ont subi les plus notables modifications : elles sont plus abondantes dans la couche épineuse et surtout dans la zone externe de celle-ci ; elles manquent ou sont exceptionnellement dans la couche basale. De telles inclusions sont
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intra et extra nucléaires ; rarement on peut les trouver dans les espaces inter-épineux cellulaires ; jamais dans le connectif des papilles de soutien ».
Sangiorgi tendait à reporter la signification de ces corps du condylome à des mitochondries ou à des formations analogues, mais Fiori rejette cette hypothèse. Pour lui, ce sont « très vraisemblablement, l'expression d’une réaction cellulaire et probablement nucléaire au début, déterminée par un stimulus de nature non précise ».
Plus tard LomBarpo (41) a voulu contrôler ces faits. Malgré des procédés de recherches variés (examen direct à l’ultra-microscope, recherche sur frottis et sur coupes colorés au Giemsa, Fontana, Becker, Levaditi) il n’a pu mettre en évidence « des formations (inelusions du type des clamydozoaires ou de corps élémentaires) correspondantes à la variété décrite dans le molluscum contagiosum, la variole, la vaccine, l’herpès, etc. ; les altérations cellulaires rencontrées n’ont pas été trouvées spécifiques du condylome, mais communes à plusieurs autres lésions de nature variée ».
SERRA (58) a observé des corpuscules tant dans les coupes que dans les filtrats de papillomes et de condylomes acuminés.
D donne de ces éléments la description suivante :
« Ge sont des corps homogènes, colorés par les substances acides (acide picrique, orange, éosine)
avec où sans membrane et avec ou sans résidu chro- :
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partie supérieure de l’épiderme, près de la couche granuleuse, dans la couche granuleuse même et dans la couche plus profonde de la couche cornée ; les corps de forme ovoïde, ellipsoïde et irréguliers sont en nombres variés de 2 à 8. Leur aspect est vésiculeux avec un réticulum très développé et présentant en quelques points des phénomènes de caryolyse.
Les éléments observés dans le filtrat, plus nom- Dreux dans les condylomes acuminés et moins dans la verrue et le papillome expérimental, apparaissent en goutte pendante, comme de petits corpuscules arrondis à une extrémité, effilés à l’autre, de reflet jaune paille et doués d’un mouvement très vif qui ne permet pas une vision très exacte ; colorés par le Giemsa, ils apparaissent du type de ceux observés dans le filtrat du molluscum contagiosum, de forme oblongue et piriforme, très petits, réunis en amas plus où moins gros ».
De ces observations il conclut : « Je ne crois pas pouvoir me prononcer dans l'état actuel de mes recherches sur la nature des corpuscules rencontrés à l'examen histologique des végétations, ni sur celle des éléments passant à travers ie filtre. La question est d’une solution difficile. Je signale seulement le fait que ces éléments rencontrés par moi peuvent être rattachés à un virus filtrant du type des protozoaires, qu'ils peuvent passer à travers la bougie commune et par là conclure que le virus des condylomes acuminés, papillomes et verrues, à l’égal du
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molluscum contagiosum est certainement filtrable, mais on ne peut pas affirmer avec une égale certitude qu’il soit invisible ; au contraire, tout laisse supposer qu'il s’agit d'un germe extrêmement petit, atteignant même, sans la dépasser, la limite de la visibilité ».
Plus récemment Lipscnürz (39) a repris cette question. Il décrit dans les condylomes acuminés des altérations nucléaires caractéristiques qui lui permettraient de classer ces tumeurs dans un groupe opposé à celui des affections où prédominent les altéralions cellulaires : toutes ces altérations nucléaires ou cellulaires se trouvant sous la dépendance d’un virus filtrant invisible.
L'auteur donne la description suivante des lésions constatées
1° Parfois on observe un noyau sombre sans aucun détail. La membrane, l'armature, le nucléole sont fusionnés en une masse homogène d'aspect vitreux.
2° En différenciant avec la coloration au Giemsa
ou à l’hématoxyline-acide, on constate que l’inclu-
sion nucléaire est ronde, elliptique, à limites nettes, de couleur rouge sombre ou rouge bleuté, d’aspect vitreux et se différencie de la membrane nucléaire normale ou déformée. Cette membrane d'aspect chiffonnée est très importante, car il arrive souvent que l’on peut, d’une façon relativement aisée, démontrer la Timite de la masse incluse par l'aspect chiffonné de la membrane.
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Si la masse incluse est libre dans le noyau, on voil des filaments fins, irradiés, qui partent de sa périphérie pour aller jusqu’à la membrane.
3° Ces altérations dans les noyaux, qu’il appelle « cellules du condylome », sont situées dans la couche épineuse. Elles consistent surtout dans le chiffonnement caractéristique des membranes.
Ce plissement de la surface nucléaire ne se rencontre dans aucune autre maladie, quoique des déformations de la membrane se voient de temps en temps dans le groupe, des « Karyooïkons ».
Cette dégénérescence n’a aucun rapport avec la dégénérescence hyaline, colloïde et muqueuse.
De plus, il existe de temps en temps une vacuolisation périnucléaire du plasma.
La démonstration de ces faits est plus nette quand on excise avec le condylome un fragment de peau saine.
_4° De temps en temps les cellules sont plus petites avec un noyau compact et massif. La masse incluse peut être translucide avec tous les intermédiaires jusqu'à un corps tellement sombre que la lumière peut à peine le traverser. En général la masse incluse est très condensée et ne suit souvent pas les déformations de la membrane.
Il existe de nombreux types de transition dans les lésions.
Les preuves de la valeur étiologique de ces altérations sont les suivantes :
Li ee
a) La constance du nombre considérable de noyaux malades.
b) Leur comportement caractéristique au point de vue tinctorial. |
c) La limitation des noyaux malades dans les territoires de la couche épineuse.
L'auteur croit pouvoir affirmer que les lésions étant nucléaires le virus attaque les noyaux.
Selon sa conception sur les clamydozaires et spécialement les karyooïikons, le virus localisé dans les noyaux diffuse des produits dans les substances nucléaires qui déterminent l’image du condylome acuminé. Comme dans certaines maladies, herpès génital et fébrile, etc., il s’agit donc d’un virus nucléotrope.
Lrpscaürz (4o) vient de publier un second mémoire où il a repris l'étude des verrues au point de vue histo-pathologique et il a fait les mêmes observations que pour les condylomes acuminés : les alté-
Trations nucléaires analogues lui permettent de déduire l’action d’un virus nucléotrope et de ranger les végétations et les verrues dans le même groupe d’affection. |
À l'heure actuelle, il semble donc bien établi que végétations et verrues sont causées par le même virus filtrant ; mais esl-ce un virus visible ou invisible? la question est encore pendante.
Conclusions
De l'ensemble des faits que nous venons d'expo-
ser nous croyons pouvoir tirer des conclusions précises :
1° Les végétations ou condylomes acuminés sont des tumeurs bénignes d’origine infectieuse, comme le prouvent incontestablement des faits d'ordre clinique et expérimental.
On ne peut donc admettre les facteurs déterminants tant physiques (frottement, irritation mécanique) que chimiques (sécrétion irritante, produits de macération ou substance chimique spécifique).
Par contre, des facteurs comme l’âge, la grossesse, le terrain général ou local jouent un rôle favorisant sur l’inoculation ou le développement de ces végétations.
Les agents infectieux invoqués par les anciens auteurs : syphilis, blennorragie, bactéries variées ne sont certainement pas les agents causals.
2° Les spirochètes exercent une action qui mérite d’être discutée.
DREYER, en Allemagne, Nicozas, FAVRE et CivaT- TE, en France, ont posé le problème de leur rôle comme agents déterminants.
Par contre, HEcuT, en Allemagne, LoMBARDO, en Italie, leur refusent tout rôle pathogénique.
Quant à nous, nous devons conclure à la suite de nos observations cliniques, anatomo-pathologiques et bactériologiques que :
a) Les spirochètes sont très souvent présents dans les végétations 16 fois sur 20.
b) Ils siègent surtout à la surface des végétations, mais ils peuvent se rencontrer assez souvent dans les couches superficielles de Malpighi, plus rarement dans les couches profondes, exceptionnellement dans le tissu conjonctif et les vaisseaux.
c) Ils peuvent très probablement jouer un rôle secondaire favorisant l’exubérance des végétations les cultures et l'expérimentation seules permettront d’éclaircir ce point.
Mais il est peu vraisemblable qu'ils soient les agents spécifiques des végétations pour les raisons suivantes.
3° L'agent causal réel des végétations semble bien
être d'après les recherches récentes de SERRA, en 1924, un virus filtrant.
D'autre part, des faits cliniques et expérimentaux ont élabli l'identité étiologique des végétations et
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des verrues que SERRA, en 1907, Wie et KiNGERy, en 1919, ont démontré être causées par un virus filtrant. ,
On arrive ainsi à cette conclusion que ces proliférations, verrues et végétations, sont un peu différentes au point de vue morphologique du fait que leur agent causal, le même virus filtrant, évolue sur un terrain un peu spécial, l’un cutané, l’autre muqueux. |
Le travail de SERRA soulève un dernier point, qui ne semble plus paradoxal avec nos connaissances actuelles sur les virus filtrants : ce virus, bien que filtrant, n'est-il pas visible?
Les recherches de Fiori, LirscnüTz tendaient: à résoudre ce problème par la négative, mais les observations de SERRA laissent subsister le problème dans son entier.
Et puisque les spirochètes peuvent traverser les filtres, ne seraient-ils pas cet agent figuré? Mais leur absence, vraisemblable dans les verrues, n’est pas er faveur de cette thèse.
4° Enfin nous croyons que des observations comme celle d'ULMAnNN sur les papillomes laryngés nous autorisent à faire rentrer dans le cadre des végétations ou condylomes acuminés non seulement les papillomes des organes génitaux ou de l'anus, mais ceux de la bouche, du larynx, ainsi que les verrues. C’est pour ce groupe de proliférations papilloma-
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