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Contributions à l'étude de la physiologie de l'estomac
Depuis la fin du xvnc siècle, époque où s'éleva à l'Académie de Florence, entre Borelli et Valisnieri, la célèbre controverse sur la digestion stomacale, la physiologie et la pathologie de l'estomac n'ont cessé d'attirer l'attention des expérimentateurs; et, malgré une foule de travaux signés souvent de noms illustres, bien des points obscurs restent encore à éclaircir dans le fonctionnement de ce viscère.
Lorsque j'ai entrepris ce travail, je n'avais certes pas la prétention de résoudre d'une manière définitive des problèmes devant lesquels avaient parfois échoué la sagacité et la patience de tant de savants; mais j'espérais apporter une modeste contribution à l'étude physiologique de l'estomac, en dirigeant mes recherches du côté des questions secondaires, dont l'étude avait été négligée ou plutôt ébauchée par mes devanciers, et en mettant à profit les travaux si suggestifs de Cl. Bernard, de M. Schiff et deR. Heidenhain. Puissent les résultats auxquels je suis parvenu ne point paraître trop minimes aux yeux de mes lecteurs.
La première partie de ce mémoire renferme l'exposé de recherches relatives à la chimie de la digestion. Un procédé nouveau pour mettre en évidence l'acide chlorhydrique s'y trouve exposé, ainsi que quelques travaux sur la peptonisation in vitro de l'albumine.
La deuxième partie est consacrée à l'examen de la théorie de
R. Heidenhain sur les rôles que jouent les cellules des glandes gastriques dans l'élaboration des acides et des ferments du liquide stomacal, théorie qu'une série d'expériences nous oblige à modifier en partie.
Dans le chapitre suivant sont étudiés quelques points de détail, tels que : l'absorption stomacale, l'influence de la circulation sanguine sur la sécrétion gastrique, l'autodigestion, etc.
Enfin l'étude de l'innervation de l'estomac chez les Batraciens et les Mammifères est l'objet des deux derniers chapitres. Mes recherches n'ont encore porté que sur le nerf pneumogastrique et sur le nerf sympathique. Le temps m'a manqué pour faire des expériences suivies sur les centres nerveux; j'espère que plus tard je pourrai combler celte lacune.
Je n'ai pas cru devoir faire précéder ce travail d'un résumé historique de la question. L'histoire de la physiologie de l'estomac, universellement connue, se trouve développée dans tous les traités de Physiologie, et dans la plupart des écrits relatifs à la digestion. Cl. Bernard en a tracé à plusieurs reprises un exposé magistral clans ses Leçons sur les liquides de l'organisme et surtout dans ses Leçons de phtjsiologie opératoire (p. 492). On trouve aussi un historique très complet dans le Handbuch de Hermann (tome V, parties 1 et 2). D'ailleurs, dans le cours de ce mémoire, j'y rappellerai, aussi brièvement que possible, l'histoire des différentes questions qui y sont étudiées.
Ce travail a été exécuté dans le laboratoire de pathologie comparée du Muséum, sous la direction de M. Chauveau. Je prie mon maître d'agréer l'expression de ma profonde gratitude, et je lui adresse tous mes remerciements pour l'hospitalité qu'il m'a donnée dans son laboratoire, pour le bienveillant intérêt avec lequel il a suivi mes travaux, pour les conseils éclairés qu'il n'a cessé de me prodiguer, et pour les soins qu'il a pris d'écarter, autant que possible, les obstacles qui venaient entraver mes recherches.
Je tiens aussi à exprimer ma vive reconnaissance à M. A. Milne Edwards, directeur du Muséum, qui a largement contribué à me fournir les moyens de poursuivre ce travail.
Je dois encore bien des remerciements à M. le professeur Ch. Richet, qui a fréquemment mis les ressources de son laboratoire à ma disposition, et principalement à M. Henry de Varigny pour les conseils qu'il m'a donnés, pour les renseignements biblio-
graphiques et les livres qu'il m'a procurés, et pour la complaisance avec laquelle il a bien voulu m'aider clans mes expériences.
Je manquerais à tous mes devoirs si je négligeais de mentionner ici ce que je dois à mon ancien maître, M. le professeur Charbonnel- Salle, qui m'a inspiré le goût delà physiologie, qui m'a patiemment initié à la technique de cette science, et qui m'a guidé pas à pas dans mes premiers travaux poursuivis dans son laboratoire à la faculté de Besançon. Je n'oublierai pas que c'est grâce aux excellentes leçons qu'il m'a données, que j'ai été à même d'entreprendre ces recherches.
SUR LE SUC GASTRIQUE ET SUR LA DIGESTION PEPSIQUE DE L'ALBUMINE
Avant d'entreprendre celte étude sur l'estomac, il m'a semblé utile de bien connaître la constitution du suc gastrique normal, et son action sur un aliment type, que l'on puisse toujours se procurer identique à lui-même; c'est pourquoi je me suis livré à ces recherches préliminaires dont je vais exposer les résultats.
Le suc gastrique, recueilli par une fistule stomacale sur un chien en digestion avancée après un repas copieux de viande bouillie, est un liquide jaunâtre, parfaitement limpide après filtration, dune odeur rappelant celle du lait subissant la fermentation lactique, et d'une saveur acide et amère. Si le suc est récolté au début de la digestion, il est incolore et opalescent, quel que soit le soin que l'on mette à le filtrer. La coloration jaune observée dans le premier cas est donc due aux produits de la digestion, et probablement le liquide se trouve limpide parce que les granulations de la pepsine ont été fixées par les aliments. Je me suis assuré aussi que le suc jaunâtre ne donne jamais la réaction de Gmelin, par suite celle coloration ne peut être attribuée à des pigments biliaires.
Le suc gastrique, abandonné à la température ordinaire, peut se conserver très longtemps sans altération sensible. Placé à l'étuve, il devient bientôt le siège de fermentations, et se trouve envahi par des levures et des moisissures. Au contraire, le suc artificiel, obtenu en faisant infuser une muqueuse d'estomac dans de l'acide chlorhydrique à 1/1000, se conserve indéfiniment à toute température. Gela nous montre déjà que l'acide du suc gastrique ne saurait être de l'acide chlorhydrique libre.
Nature de l'acide du suc gastrique. — Quelle est la véritable nature de cet acide? D'interminables discussions se sont élevées autrefois à ce sujet entre les physiologistes : les uns considèrent cet
acide comme de l'acide lactique, les autres comme de l'acide chlorhydrique.,u
Les travaux de Prout l, confirmés par Children 2, par Schmidt 3, par Maly i et par M. Richet 3, les recherches de Rabuteau 6 et de M. Richet ont démontré d'une manière irréfutable la présence de ce dernier acide dans la sécrétion de l'estomac. Aujourd'hui, les physiologistes s'accordent à considérer l'acidité du suc gastrique comme due à de l'acide chlorhydrique en partie libre, et en partie combiné à des bases organiques faibles. Dans certains cas, l'acide lactique apparaîtrait à côté du premier.
On a indiqué une foule de réactions colorées propres à mettre en évidence l'un ou l'autre de ces deux acides, mais toutes ces méthodes, qui ont été, chacune en particulier, l'objet de nombreuses critiques, présentent un inconvénient général : elles sont essentiellement empiriques, et, dans la plupart des cas, ces réactions excellentes lorsqu'on s'adresse à une solution d'acide chlorhydrique ou lactique dans l'eau pure, peuvent induire en erreur lorsqu'on les applique à des liquides aussi complexes que le suc gastrique en nature ou distillé, ou aux produits de cette sécrétion extraits par l'éther et repris par l'eau pure. Aussi ai-je cru devoir les rejeter.
Voici le procédé que j'ai employé pour déceler l'acide chlorhydrique :
De l'hydrocarbonate de cobalt pur et récemment précipité est ajouté en excès à du suc gastrique. On agite fréquemment. Au bout de plusieurs heures, le suc gastrique a pris une teinte rosée indiquant qu'une partie de l'oxyde de cobalt s'est dissoute. On filtre et on évapore à siccité, soit dans le vide sec, soit en distillant dans le vide, soit à l'étuve à 40°. Le résidu, de couleur bleue, est épuisé par l'alcool absolu, véhicule qui dissout le chlorure de cobalt, tandis que le lactate y est totalement insoluble. On obtient alors une liqueur, rose à froid, bleue à chaud, et redevenant rose par refroidissement. Cette solution alcoolique dépose fréquemment par refroidissement de petites masses de cristaux blanchâtres à disposition radiée, qui pourraient bien être de la leucine, corps que M. Richet pense être combiné à l'acide chlorhydrique dans le suc gastrique. Chassons
1. Prout, Philos. Trans., 1825; Ann. de chimie et de physique, t. XXVII, p. 36 ; et Ann. ofphys., 1829, décembre.
Maly, Wiener Sitzber.. Bd LXIX
5. Richet, Thèse de doctorat es sciences, Germer Baillière, 1S7S, p. 32 et suiv.
6. Rabuleau, Comptes rendus de la Soc. de biol., 1874, p. 96 et p. 400. — Comptes rendus de l'Ac. des Se, 1873, p. 61.
l'alcool par distillation et reprenons par Peau; l'cvaporalion lente fournit des cristaux rectangulaires de chlorure de cobalt parfaitement reconnaissables au microscope.
Cette méthode m'a permis de constater la présence invariable de l'acide chlor hydrique dans le suc normal du chien, quels que soient les aliments fournis à l'animal en expérience.
En pratique, on peut opérer beaucoup plus rapidement.
Une goutte de suc saturé d'hydro-carbonale de cobalt et filtré est évaporée dans un verre de montre sur la platine chauffante. Si la goutte rose devient bleue en se desséchant, clic contient du chlorure de cobalt, et par suite le suc employé renferme de l'acide chlorhydrique. Des solutions à 5 pour 4000 d'acide lactique additionnées de chlorure de sodium (5 p. 4000) et de phosphate de soude (2 p. 1000) et traitées de même, donnent une teinte fleur de pêcher qui ne peut jamais prêter à la moindre confusion.
Par ce procédé, j'ai constaté que le suc gastrique, fourni par deux Cobayes porteurs de fistules stomacales, renfermait constamment de l'acide chlorhydrique en quantité notable, que le suc soit recueilli immédiatement après l'ingestion des aliments ou à la suite d'un jeûne prolongé. Je me suis assuré aussi que le suc de la Grenouille, celui du Crapaud et de la Salamandre Terrestre doivent leur acidité à de l'acide chlorhydrique. On peut en effet par une fistule gastrique se procurer jusqu'à un centimètre cube de suc chez les Batraciens. J'ai aussi opéré d'une autre manière.
Prenant des Batraciens à jeun depuis plusieurs semaines, je leur ai lavé l'estomac en injectant de l'eau distillée par une canule fixée sur le pylore. Lorsque le lavage était suffisant, je liais le pylore et introduisais par la bouche une petite quantité d'hydrocarbonate de cobalt parfailcment pur. Plusieurs heures après, je pratiquais l'autopsie. L'estomac était distendu de gaz, le liquide qu'il renfermait était neutre au tournesol et de couleur rosée. J'en recueillais quelques gouttes avec une pipette, et chauffais légèrement sur une lame de verre. La coloration bleue caractéristique du chlorure de cobalt apparaît d'une façon évidente.
L 'acide normal du suc gastrique des Batraciens est bien de l 'acide chlorhydrique en totalité ou en partie; car dans celle expérience, l'influence perturbatrice des aliments et des fermentations qu'ils peuvent subir dans l'estomac a été complètement écartée.
Lorsqu'on recherche ainsi l'acide chlorhydrique dans le suc du chien, il est un fait qui frappe tout d'abord, c'est l'extrême lenteur
avec laquelle se dissout l'hydrocarbonate de cobalt même récemment préparé et encore humide, tandis que la dissolution s'effectue presque instantanément dans l'acide chlorhydrique à 1 p. 1000. Nous avons là une preuve à ajouter à celles déjà fournies par M. Richet, pour montrer que l'acide chlorhydrique du suc gastrique est faiblement combiné. Beaucoup d'auteurs admettent cependant que le suc gastrique renferme fréquemment une quantité appréciable d'acide chlorhydrique libre; il est vrai que les procédés usités pour le déceler (évaporation du suc à 100°, p. ex.) sont souvent de nature à dissocier les faibles combinaisons qu'il peut contracter avec des bases amidées ou des matières albuminoïdes.
Jamais, par le procédé suivant, je n'ai pu constater la présence de traces de cet acide à l'état de liberté dans la sécrétion stomacale du chien, même absolument pure et exempte d'aliments.
Le suc essayé était soumis à la distillation fractionnée dans le vide, à une température au plus égale à 40°, jusqu'à consistance sirupeuse. Les produits de la distillation ne contenaient pas trace d'acide clilorhydrique, tandis que de l'eau, additionnée de quantités extrêmement faibles de cet acide, et Irailée de même, fournissait déjà vers le milieu de l'opération, des vapeurs troublant le nitrate d'argent.
On peut donc affirmer que le suc gastrique du chien ne renferme jamais d'acide chlorhydrique libre, en dehors des cas pathologiques. Pour rechercher l'acide lactique, j'ai opéré comme il suit :
Le suc gastrique est agité à plusieurs reprises avec de l'éther que l'on distille ensuite au Dain-marie. Le résidu, additionné d'eau distillée et d'oxyde de zinc pur, est maintenu quelque temps à une douce chaleur; on agite fréquemment; ensuite on filtre et on évapore. Quand le liquide est presque complètement réduit, on en fait des préparations microscopiques qui, par refroidissement, montrent les cristaux caractéristiques de lactate de zinc.
J'ai toujours trouvé des traces d'acide lactique dans le suc gastrique du chien; même lorsque ce suc avait été fourni par un animal à jeun dont l'estomac avait été lavé et dont on avait provoqué la sécrétion en lui faisant lécher de la viande qu'on l'empêchait d'avaler *. La quantité d'acide lactique augmente d'une façon
1. Van den Velden (in Zeitschr. fur physiol. Chem. III, S. 20o, 1879) a prétendu que l'acide apparaissant le premier dans l'estomac était l'acide lactique, puis venait l'acide chlorhydrique provenant de la réaction du premier sur les chlorures. Nous ne saurions admettre cette conclusion, l'acide lactique n'existant qu'à l'état de traces dans le suc pur.
notable, si le chien en expérience est en pleine digestion d'un repas composé de pain et de lait, fait déjà reconnu par plusieurs observateurs. Cet acide doit en partie provenir, dans ce cas particulier, de la fermentation lactique qui peut parfaitement s'exécuter dans l'estomac; mais, dans le premier cas, nous sommes forcés d'admettre que nous sommes en présence d'un produit de sécrétion ou d'excrétion des glandes gastriques.
Je rappellerai, à ce propos, que Gaglio 1 a démontré la présence constante de l'acide lactique libre dans le sang du chien.
En tout cas, la quantité d'acide lactique, contenue dans le suc d'un chien digérant un repas de viande bouillie, est tout à fait négligeable vis-à-vis de l'acide chlorhydrique, qui seul présente une importance réelle au point de vue de la digestion. Jamais, en effet, dans les manipulations précédentes, je n'ai pu obtenir des cristaux de lactate de cobalt, bien que ce sel soit facile à former avec des solutions d'acide lactique diluées à plus de 1 p. 1000.
Quoique faiblement combiné, l'acide chlorhydrique du suc gastrique est capable, avec le temps, de déplacer partiellement des acides énergiques combinés à des bases alcalines. Ainsi le suc du chien, additionné de 10 grammes par litre de nitrate de soude, contient, au bout d'une heure environ, des traces d'acide nitrique libre; en effet, il fait alors virer légèrement au violet le papier de tétraméthylparaphénylènediammine, réactif très sensible de l'oxygène actif.
La muqueuse de l'estomac fabrique évidemment l'acide chlorhydrique aux dépens du chlorure de sodium de l'organisme. Du reste, on trouve, jusqu'à la mort, de l'acide chlorhydrique dans l'estomac des grenouilles salées. La muqueuse peut sécréter un acide différent si l'on sature l'organisme d'un sel autre que le chlorure de sodium. Kûlz 2 l'a démontré pour le bromure et l'iodure de sodium. M. Richet 3, il est vrai, a échoué dans des opérations analogues. Je suis parvenu à faire sécréter à l'estomac de la grenouille de l'acide nitrique en salant un individu avec une solution de nitrate de soude à 7 pour 1000. Quelque temps après l'opération bien supportée, j'ai introduit dans l'estomac de l'animal un petit rouleau du létrapapier de Wurster. Retiré au bout d'une heure, ce papier, et sur-
1. Cité dans le Traité de chimie générale, de P. Sehûtzenberger, t. VI, p. 271.
Richet, Thèse de doctorat, p
tout le mucus qui l'englobait, était coloré en violet intense, teinte que l'on ne saurait attribuer à de l'acide nitrique simplement déplacé par l'acide chlorhydrique du suc gastrique normal.
Digestion de V albumine . — Il reste maintenant à étudier l'action du suc gastrique sur un aliment déterminé, pour nous renseigner indirectement sur sa teneur en pepsine et sur les propriétés de cette substance. L'aliment type que j'ai choisi pour ces recherches était l'albumine de l'œuf. Je me suis adressé à ce corps parce qu'il résiste mieux que la fibrine à la peptonisation, et parce qu'il est probablement plus facile de se le procurer dans un état de pureté satisfaisante. Voici la préparation préalable que je lui faisais subir :
Des blancs d'œufs frais sont filtrés sur toile pour briser les membranes, additionnés de deux à trois volumes d'eau distillée, puis d'acide acétique, jusqu'à précipitation de la totalité de la globuline. On filtre sur papier et on coagule en chauffant à 100° au bain-marie; les flocons d'albumine coagulée sont lavés à l'eau distillée bouillante, essorés et triturés. Dans la plupart des cas, je me suis astreint à ne pas employer plus de 60 grammes de cette albumine par litre de suc gastrique afin d'écarter autant que possible l'influence paralysante exercée par les produits de la digestion sur l'activité de la pepsine.
Le suc gastrique naturel ne permet pas de poursuivre une digestion in vitro plus de deux ou trois jours, à cause des fermentations dont il devient le siège à la température de 40°. Aussi ai-je rejeté son usage pour lui préférer le suc artificiel dont l'action est identique, et qui résiste à la putréfaction pendant des mois entiers. Ce suc artificiel était obtenu, soit en dissolvant des pepsines commerciales dans de l'acide chlorhydrique à 1 p. 1000, soit en faisant infuser dans cet acide, à la température du laboratoire, des estomacs de chien, lavés avec soin, insufflés, séchés et découpés en lanières.
Lorsque dans un litre de suc artificiel énergique, on met digérer 60 grammes d'albumine, elle se dissout presque totalement en quelques heures. On trouve au fond du vase un dépôt pulvérulent peu abondant, dépôt qu l'on observera toujours en quantité variable mais très faible, quelle que soit la substance (viande, fibrine ou albumine) que l'on soumettra à la peptonisation. Ce dépôt constitue la dyspeptone de Meissner l.
1. Meissner, Henle's u. Pfeufefs Zeitschr. f. rat. Med. III R. Bd I-V, Bd VII, S. 1 ; Bd VIII, S. 280 Bd X, S. 1 ; Bd XII, S. 46; Bd XIV, S. 303. On considère généralement ce dépôt comme formé par de la nucléine.
La neutralisation exacte de la liqueur filtrée donne alors naissance à un précipité constitué par la parapeptone de Meissner, envisagé par Kiïhnc et Cliittenden *■ comme un mélange de syntonine et d'un produit constant de la digestion qu'ils nomment antialbumosc . Morner 2 considère ce précipité comme presque identique à la syntonine, dont il ne se distinguerait que par la solubilité dans des solutions de phosphate disodique d'acidité calculée équivalente à : Cl 11 : 0,?J p. 1000; la syntonine étant complètement insoluble dans ce réactif. J*ai répété ces recherches de Morner, et je crois devoir conclure, au moins dans le cas de la digestion de l'albumine coagulée, à l'identité absolue de la parapeptone et de la syntonine de l'œuf, les propriétés chimiques de ces deux corps étant identiques; et tous deux sont insolubles dans le phosphate disodique au litre indiqué. Seulement la parapeptone, réduite en poudre impalpable par la précipitation, reste très longtemps en suspension dans le réactif devenu opalescent; la filtration ne la sépare qu'incomplètement; elle simule ainsi une dissolution; mais, au bout de quelques heures, elle s'est rassemblée au fond du tube à essai, mettant bien en évidence son insolubilité dans le phosphate disodique au tilre indiqué.
Le précipité de neutralisation, constitué alors par de la syntonine pure, ne se produit plus au bout de deux ou trois jours. La liqueur neutralisée, saturée de sel marin et portée à l'ébullition, précipite encore pendant quelques jours. Ce précipité n'est autre chose que de la syntonine ayant échappé -à la neutralisation. Au bout d'une semaine au plus, toute trace de syntonine a complètement disparu, et la digestion ne renferme plus que deux substances : la première, très peu abondante, précipitable par l'acide nitrique de la liqueur neutralisée et salée à saturation; c'est la peptone A de Meissner, la deutéro-albwnose de Kùhne et Cliittenden 3, la propeptone <le Schmidt-Mùlheim *; la deuxième est le produit ultime de la fermentation protéolytique; c'est la peptone vraie des auteurs, »la peptone C de Meissner, Yhémipeptone de Kùhne et Cliittenden.
On a aussi indiqué comme réactifs de la propeptone le ferrocyanure acidulé par l'acide acétique (Meissner, Schmidt-Miilheim, etc.), ou l'acide pyrogallique (Axenfeld) 5; mais ces réactifs me paraissent inférieurs en sensibilité à l'acide nitrique, qui donne toujours un résultat plus ou moins immédiat G. A l'aide de ce corps employé à la dose de un demi-centimélrc cube pour 20 cent, cubes de liqueur,
1. W. Kiihne et R. H. Cliittenden, Zeitschr. f. Biol.XiX, S. 159.
2. Morner, Travail analysé in Jahresb. fur Thierchemie, 1877, S. 9. Pflùger's Arch., XVII, S. 468, 1878.
3. Kùhne et Cliittenden, Zeitschr. f. Mol. XIX, S. 159; XX, S. 1!.
4. Schmidt-Mùlheim, Jahresber. (1er Thierarzneischule in Hannover, 1879-1880. — Du Bois-Reymond's Arch., 1880, S. 33. — Virchow's Archiv. Bd 81, S. 575.
'■>. Axenfeld, Ann. di chim. e di farmac, 4e série, V, p. 193. (i. Pekelharing (Pfliiger's Arch. 1880, S. 198) a montré que les peptones pouvaient redissoudre le précipité des propeptones pur le ferro cyanure et l'acide acétique.
j'ai constaté que la propeptone diminue constamment depuis le premier jou*r de la digestion sans jamais disparaître d'une façon absolument complète, même lorsque l'opération est poursuivie un mois durant, et qu'on ajoute fréquemment de nouvelles quantités de pepsine '. On peut se demander alors si la propeptone constitue bien une individualité réelle, ou si, composée au début par un mélange de peptones et de syntonine restée dissoute dans la digestion neutralisée et salée à la faveur de la peptone, elle ne se réduirait pas, à la fin de la digestion, à des traces de peptones pures, précipi tables jusqu'à un certain tiire par l'acide nitrique, de même que ces corps le sont partiellement par l'acide phosphomolybdique, le sublimé, etc.
Il est facile de répondre a cette question.
Préparons une solution de peptone pure. La propeptone d'albumine passant à travers les meilleurs filtres de papier, j'ai eu recours à l'artifice suivant 2. Une solution neutre de peptone, salée, puis acidulée par l'acide nitrique pour précipiter les traces de propeptone persistante, est dialysée contre une solution saturée de sel marin aiguisée par l'acide nitrique. Au bout de quarante-huit heures, l'eau d'exosmose neutralisée est évaporée à sec. Le résidu repris par le moins d'eau possible ne dissout pas trace de syntonine et ne précipite pas par l'acide nitrique.
Donc la propeptone n'est pas un mélange.
On peut transformer partiellement en propeptone la peptone pure obtenue par ce procédé, en la desséchant d'abord, et en la traitant à plusieurs reprises par l'alcool absolu bouillant; on chasse ensuite tout l'alcool par la chaleur, et on reprend par l'eau. La liqueur qui se trouve saturée de sel marin, trouble légèrement par addition d'acide nitrique. Elle renferme maintenant de la propeptone.
La propeptone diffère donc de la peptone par de l'eau en moins ; c'est un des termes d'hydratation intermédiaires entre l'albumine et la peptone.
Quelles sont les causes pour lesquelles la propeptone ne se trans-
1. Dans ces digestions prolongées pendant un temps considérable, il m'a semblé que la dyspeptone rassemblée au fond du vase augmentait légèrement avec le temps. Meissner et de Bary considèrent la dyspeptone comme un résidu de la digestion ultérieure de la parapeptone.
2. Je n'ai pas eu recours au sulfate d'ammoniaque pour séparer les peptones des albumoses; car la deutéro-albumose est incomplètement précipitée par ce réactif.Voir : Neumeister : Zeitschr. f. DioL, N. F., Bd VI, S. 267, Bd X, S. 362 il. fol?. ; Pekelharing : Ibidem, Bd X, S. 569.
forme jamais complètement en peptone? Elles sont multiples. On sait depuis longtemps que la pepsine s'affaiblit en travaillant, et que les peptones produites parla digestion paralysent, en s'aceumulant dans le liquide, Faction ultérieure de la pepsine sur les produits non encore transformés. Du suc gastrique additionné de peptones perd de son activité.
Si l'addition de peptone pure a été faible, quelques grammes pour un litre de suc, l'albumine coagulée se dissoudra sensiblement aussi vite dans le suc peptonisé que dans le suc témoin; mais l'analyse des liqueurs nous révèle que dans la digestion faite avec le suc peptonisé, il se trouve une quantité de propeptone supérieure à celle contenue dans la digestion témoin. Ceci nous apprend, en outre, que deux liquides digestifs d'énergie peu différente peuvent sembler également actifs, si on les essaie, comme cela se pratique habituellement, en comparant les poids d'albumine dissous dans le même temps par des volumes égaux de ces deux liquides, tandis que leur différence de qualité est toujours accusée par la présence plus ou moins abondante de propeptone dans les digestions avancées. J'ai reconnu en effet maintes fois que des solutions de pepsine contenant des quantités presque identiques de ferment, et placées dans des conditions semblables, dissolvent également bien l'albumine, mais les solutions plus riches en pepsine produisent toujours moins de propeptone que les autres. Nous avons donc là un procédé très sensible pour comparer l'activité de deux liqueurs digestives d'énergie voisine. Ce procédé m'a permis de reconnaître que l'acide chlorhydrique employé dans les digestions était un des facteurs importants empêchant la transformation de la propeptone en peptone.
En effet, des liqueurs digestives également riches en pepsine, et acidulées à raison de 1, 2, 3 et 4 grammes de Cl H p. dOOO, recevant chacune la même quantité d'albumine coagulée, fournissent à l'analyse, quelques jours après, des quantités de propeptone d'autant plus grandes que l'acidité de la liqueur est plus forte; le nuage produit par l'addition de 1/2 cent, cube de INOjlI à 20 cent, cubes de liquide digestif neutralisé et salé à saturation était d'autant plus dense que la digestion contenait [primitivement plus de CIH.
1/acide chlorhydrique ne peut empêcher la transformation de la propeptone en peptone en exerçant une influence déshydrate sur celte dernière, les acides dilués agissant en général comme hydra-
tanls; d'autre part, l'expérience directe, addition d'acide chlorhydrique à une. solution de peptone pure, nous démontre l'inanité de celte vue.
L'acide chlorhydrique, même à faible dose, agit donc probablement en paralysant l'action de la -pepsine, action qui pourtant ne peut s'exercer que dans un milieu acide. Celte conclusion, paradoxale à première vue, nous est imposée parles faits suivants :
Une infusion pepsique acidulée à 1 p. 4000 est divisée en deux portions égales : la première est acidulée à 4 p. 1000, la deuxième sert de témoin. Ces deux liqueurs sont abandonnées quelques jours à l'étuve. On ramène par la neutralisation l'acidité de la première liqueur au titre primitif et on distribue aux deux flacons la même quantité d'albumine coagulée. Le premier flacon fabrique plus de propeptone que le deuxième.
Un suc gastrique artificiel acidulé à 1 p. 1000, et qui a séjourné huit jours à l'étuve, produit plus de propeptone en digérant la même quantité d'albumine qu'un suc récemment préparé et contenant le même poids de pepsine commerciale que le premier. Pourtant la pepsine est peu affaiblie par un long séjour à l'étuve, au contact d'une quantité d'acide chlorhydrique à 1 p. 1000 insuffisante pour la dissoudre (2 cent, cubes d*acide à 1 p. 1000 pour 1 gramme de pepsine).
Les pepsines commerciales livrées en solution chlorhydrique sont très peu actives.
Je rappellerai, h ce sujet, que d'après les travaux de Langley et Edkins ', les solutions aqueuses de ferment gastrique (propepsine ou pepsinogène) résistent mieux aux alcalis carbonates que les solutions acidulées (pepsine). Il est vrai que les premières sont plus rapidement détruites par un courant d'acide carbonique.
J'ai constaté aussi que le ferment protéolytique d'une infusion aqueuse d'estomac résiste à trois jours de congélation, tandis que ce froid prolongé détruit presque complètement la pepsine d'une infusion acide.
Tous ces faits sont susceptibles d'être interprétés en admettant que la pepsine est affaiblie et gênée dans son action par V acidité du milieu dans lequel on est obligé de la placer pour qu'elle puisse peptoniser les album inoïdes.
En résumé, ces recherches montrent que, placée dans des conditions favorables, la pepsine transforme totalement l'albumine coa-
1. J. N. Langley and J. S. Edkins, Journal of Physiology, 1886, t. VII, 371.
gulée en syntonine, lasyntonine enpropeptone et en fin la propeptone presque complètement en peptone l.
La transformation du résidu de parapeplone en peptone est empêchée par la présence dans les digestions artificielles des peptones et de l'acide chlorhydrique entravant plus ou moins la fermentation protéoly tique.
Théorie de Kùhne et Chittenden. — Ce n'est pas ainsi que Meissner et plus tard Kùhne et Chittenden (loc. cit.) ont envisagé Faction de la pepsine sur les matières albuminoïdes. D'après ces derniers auteurs, inspirés par les travaux de M. Schùtzenberger 2 sur la constitution de l'albumine, et pénétrés de l'idée théorique que les ferments solubles n'exercent une action hydratante sur les matières organiques qu'après avoir scindé leur molécule, la transformation des albuminoïdes sous l'influence de la peptone donne lieu à deux produits de dédoublement : Yantialbumose et Y hémialbumose .
Vantialbumose, très analogue à la parapeptone de Meissner, presque inattaquable par la pepsine, est transformée par le suc pancréatique en antipeptone résistant à l'action ultérieure de la trypsine. Elle précipite par la neutralisation exacte des digestions artificielles, entraînant avec elle de la syntonine.
V hémialbumose est en réalité un mélange de quatre substances : la protalbumosc, Vhétéroalbumose et la dysalbumose, précipitables toutes trois de la liqueur neutralisée par le sel marin à saturation, el la deutéroalbumose (propeptone) précipilable par le sel marin et l'acide nitrique. Ces albumoses sont transformées par la pepsine en hémipeptone, que la trypsine attaque en produisant de la Ieucine, de la tyrosine et un corps que le brome colore en violet. L'hémialbumose renfermerait ainsi le noyau de l'albumine contenant la tyrosine mis en évidence par les recherches de M. Schùtzenberger 3.
J'ai répété les expériences de Kùhne et Chittenden en opérant dans les mêmes conditions qu'eux; je suis arrivé naturellement
1. Ce fait qui est en désaccord avec la théorie de la digestion de Meissner, et de Kiihne et Chittenden, a déjà été constaté par plusieurs auteurs, entre autres: Brucke, Sitzungsber. der kais. Acacl. zu Wien, XXXVII, S. 130; — Hammarsten, Jahresb. ùber die Fortschr. d. ges. Med., 1867, I; — Finkler, Jahresb. f. Thierch. V, S. 163, 1875.
2. Schùtzenberger, Bulletin de la Soc. chimique de Paris, 1875, t. 23, p. 161.
3. C'est à dessein et pour éviter une trop grande complication inutile ici, que je n'emploie pas les nouvelles divisions des produits de la digestion mises en évidence par les derniers travaux de Kiihne et Chittenden, el étudiées par Neumeister (Zeitschr. f. Biol., XXIII, S. 381, 1887, XXIV, S. 267, 1888, XXVI, S. 32 i, 1890). On trouvera un résumé fort clair de ces travaux in : W. D. Halliburton, A lexlbook of chimical physiology andpathology, London, Longmans, Green and C°, 1891, p. 646 et suiv.
aux mêmes résultats, mais je ne saurais admettre dans leur intégrité les conclusions de ces auteurs.
Dissolvons de l'albumine purifiée, acidulée par de l'acide chlorhydrique et non coagulée dans une faible quantité de suc gastrique (10 œufs pour un demi-litre de suc). Interrompons la digestion au bout de deux heures. La neutralisation de la liqueur précipite l'antialbumose, souillée de syntonine; on la purifie par plusieurs digestions de vingt-quatre heures chacune, et plusieurs précipitations successives. Après trois opérations, on obtient de l'antialbumose pure, presque inattaquable par le suc gastrique. Mise à digérer pendant deux semaines, elle précipite toujours abondamment par la neutralisation de la liqueur, mais l'analyse de celle-ci nous révèle la présence de traces de peptone et de propeptone, corps identique à la deutéroalbumose de Kùhne et Chittenden.
Nous voyons que la digestion pepsique transforme partiellement et lentement l'antialbumose en une hémialbumose, et que, par suite, il n'y a pas de différence bien tranchée entre les molécules de ces corps.
Nous allons faire voir maintenant que l'antialbumose n'existe pas dans les digestions. Ce corps n'est autre chose que de la syntonine modifiée par les précipitations successives que nécessite sa préparation, et rendue ainsi plus ou moins réfractaire à ï action ultérieure de la pepsine x.
Préparons de l'antialbumose pure avec l'albumine de trois œufs. Mettons en même temps à Tétuve deux vases identiques renfermant chacun un litre du même suc gastrique énergique. Dans l'un d'eux, plaçons l'antialbumose, dans l'autre l'albumine purifiée provenant de trois œufs. Quatre ou cinq jours après, au plus tard, la neutralisation de la digestion d'albumine ne détermine plus la formation d'aucun précipité, tandis que la digestion d'antialbumosc précipitait encore un mois après le début de l'expérience 2.
Et pourtant, dans le cas de la digestion de l'albumine, l'action de la pepsine sur l'antialbumose, si elle eût existé, aurait été gênée
1. La peptoxine, poison que Brieger (Hoppe-Seyler's Zeitschrift, VII, S. 274, 1882-1883, et Untersuchungen ûber Ptomaïne, S. 14, Berlin, 1885) préparait, en croyant l'extraire seulement, avec des produits de digestions artificielles, nous montre combien les matières albuminoïdes sont facilement modifiables par des réactifs en apparence anodins. Salkowski (Virchow's Archiv., CXX1V, 1891, S. 409) n'a pu, avec l'aide de Muneo Kumagawa, obtenir ce corps en opérant avec précautions.
2. Dans ces digestions d'antialbumose longtemps poursuivies, on voit assez nettement s'accroître avec le temps le dépôt pulvérulent de dyspeptone que l'on trouve toujours au fond des vases où l'on effectue une. digestion artificielle. Cela est d'accord avec l'opinion de Meissner faisant dériver la dyspeptone de la parapeptone (antialbumose).
parles peptones et les hémialbumoses présentes. L'antialbumose est donc une production artificielle.
Les hémialbumoses, à l'exception de la deutéroalbumose, sont relativement peu abondantes dans les digestions interrompues deux heures après leur début. J'ai reconnu dans le précipité formé par le sel marin, la protalbumose soluble dans l'eau froide et dans l'eau chaude, et la dysalbumose insoluble. Je n'ai pu voir Miétéroalbumose insoluble dans l'eau pure, mais soluble dans l'eau faiblement salée. Du reste la dysalbumose ne paraît pas différer de la syntonine et la protalbumose pourrait bien n'être que de la deutéroalbumose (propeptone) partiellement précipitée par le sel marin; car ce dernier corps est très abondant à cette période de la digestion, et en solution aqueuse concentrée il précipite par le sel marin '.
Nous voyons donc qu'il nous faut rejeter la théorie de la digestion émise par Kùhne et Chittenden et renouvelée de Meissner, et admettre avec la majorité des physiologistes, que l'albumine, sous l'influence de la pepsine acide, se transforme totalement en syntonine puis en propeptone et en peptone, étapes d'hydratation successives.
Il est certain pourtant que l'action de la pepsine ne s'exerce qu'en scindant la molécule de l'albumine, la diffusibilité des peptones étant supérieure à celle de l'albumine, et leur poids moléculaire étant moindre; mais les produits de dédoublement de la molécule d'albumine, les peptones, sont chimiquement très semblables entre eux; et peut-être ils ne diffèrent que par des propriétés physiques, comme par exemple par leur pouvoir rotatoire 2.
■1. Dans ces recherches, nous n'avons pas eu recours au sulfate d'ammoniaque (employé pour la première fois par Méhu, Joum. de pharm. et de ch., 1 S7 S , p. 159) pour précipiter les albumoses. Il a l'inconvénient de les précipiter toutes en bloc, et d'après Heynsius (Pfliirjer's Archiv., XXXIV, 1884, S. 330), ils précipiterait aussi les peptones. Wenz {Zcitschr. f. Biol. XXII, 1887, S. 10, u. il) nie l'assertion de Heynsius: mais il ne prouve pas suffisamment nue des peptones ne sont pas partiellement entraînées et il est certain, comme nous l'avons rappelé plus haut, que la deuléroalbuminose est imparfaitement précipitée par ce réactif.
2. Je crois utile d'indiquer ici une nouvelle réaction des peptones, ou plutôt une modification de la réaction du biuret à laquelle j'ai eu souvent recours. Dans la liqueur à essayer, on verse quelques gouttes d'acide phosphomolybdique, et, sans s'inquiéter du précipité, on ajoute quelques gouttes d'une solution très diluée de sulfate de cuivre, puis une lessive de soude. On agite. La liqueur devient bleu intense. Elle reste bleue ou vire au vert lorsque le liquide contient des albumino'ides autres que les peptones; elle se décolore en moins d'une heure et prend une teinte rose, si l'on a affaire à des peptones. Comme on le voit, la différence des deux teintes est nettement tranchée, ce qui est un avantage si l'observateur n'apprécie que difficilement les couleurs voisines.
SUR LES FONCTIONS DES CELLULES DES GLANDES GASTRIQUES
Depuis les travaux de Kôlliker \ de Robert Heidenhain 2, et de Rollelt 3, on sait que les glandes du fond de l'estomac sont constituées chez les Mammifères par deux espèces de cellules : les unes, à contenu clair (cellules principales de Heidenhain, cellules adélomorphes de Rolletl), entourent la lumière des acini; les autres, à contenu trouble et granuleux, fixant avec une élection remarquable les réactifs colorants (cellules de bordure ou cellules délomorphes), occupent une situation excentrique par rapport aux premières.
Théorie de R. Heidenhain. — R. Heidenhain a le premier provoqué des recherches physiologiques sur les fonctions de ces deux sortes de cellules, et une série d'expériences ingénieuses et séduisantes l'ont conduit à formuler l'hypothèse suivante :
V. élaboration des ferments digestifs est exclusivement dévolue aux cellules principales, tandis que la sécrétion des acides revient aux cellules de bordure.
Parmi les nombreux arguments que lui et ses élèves ont apporté à l'appui de cette opinion, voici ceux qui, à première vue, semblent défier toute critique.
1. — D'après les recherches de II. von Swieciçki 4, les cellules principales sont localisées chez les Batraciens dans la muqueuse œsophagienne, où elles forment des glandes en grappe. Les glandes en cul-de-sac de la muqueuse stomacale sont uniquement constituées par des cellules identiques aux cellules de bordure. Chez ces animaux, la pepsine est fabriquée
1. Kôlliker, Arch. fiir microsc. Anat., JM II, 2, S. 147, 1854.
2. R. Heidenhain, Sitzungsberichte d. schles. Gesellsch. fiir oaterl. Cullur., 1869, 19 Febr. u. 19 Nov. ; Arch. fur micr. Anat., M VI, 1870 ; Arch. fiir die gesammte Phys., M XVIII u. XIX.
3. Rollett, Centralblatt f. die med. Wiss., 1870 ; Untersuchungen aus dem Institute fiir Physiologie u. Histol. in Graz, Bel II, 1871.
4. Heliodor von Swieciçki, Arch. f. die ges. Physiologie, XIII, S. 444, 1876.
en totalité dans les glandes œsophagiennes, les acides dans les glandes stomacales.
II. — Les glandes de la zone pylorique ne présentent, chez le Chien, que des cellules très semblables aux cellules principales.
Klemensiewicz x et Heidenhain 2 sont parvenus à recueillir le suc pur de ces glandes en pratiquant un cul-de-sac de Thiry avec cette région de l'estomac. Ce suc serait alcalin, incolore, limpide, et riche en pepsine.
III. — Sewall 3 a constaté sur des embryons de brebis que les cellules principales se forment bien après les cellules de revêtement; et la pepsine n'apparaît dans la muqueuse de l'estomac que lorsque les glandes gastriques renferment des cellules principales.
IV. — Les cellules principales disparaissent par autodigestion (R. Heidenhain) 4 bien avant les cellules de revêtement, lorsque, sur la platine chauffante du microscope, on expose des glandes gastriques à l'action de l'acide chlorhydrique dilué.
Malgré tous ces faits, Nussbaum5 et Edinger6 ont combattu cette théorie et localisent l'élaboration de la pepsine dans les cellules de bordure. Ils n'apportent pas d'argument convaincant à l'appui de leur opinion, et leurs objections ont été vigoureusement réfutées par Grûtzner 7.
J'ai exécuté un grand nombre d'expériences dans le but de m'éclairer sur la valeur de ces preuves; je vais les exposer ici et en discuter les résultats.
Expériences de H. von Swieciçki. — Tout d'abord, le travail de Swieciçki, quoique confirmé en partie par C. Partsch 8, n'inspire pas grande confiance. L'auteur aurait exécuté des digestions artificielles avec les muqueuses œsophagiennes du Crapaud et du Triton, muqueuses qui ne renferment pas de glandes à pepsine; en revanche, il ne trouve pas de pepsine dans l'estomac de ces animaux, où se trouve localisée l'élaboration du ferment digestifl La
-1. Klemensiewicz, Sitzungsberichte d. liais. Alcad. d. Wissensch. zu Wien, LXXI,
2. R. Heidenhain, Arch. f. die ges. Physiologie, XVIII, S. 169, 1878, XIX, S. 148,
P.. Heidenhain, Arch. f. mikr. Anat., VI, S
5. Nussbaum, Arch. f. mikr. Anat., XIII, S. 723, 1877; XV, S. 119, 1878; XVI, S. 532, 1879.
G. Edinger, Arch. f. mikr. Anat., XVII, S. 193, 1879.
7. GriJtzner, Arch. f. die ges. Phys., XVI, S. 105, 1878; XX, S. 395, 1879.
S. Partsch, Arch. f. mikr. Anat., XIV, S. 199, 1877.
plupart de ses expériences ont été faites sur la Grenouille. Il trouve de la pepsine en abondance dans les glandes œsophagiennes de cet animal, etles faibles quantités de ferment que ses digestions artificielles révèlent dans la muqueuse de l'estomac, proviennent, dans son opinion, des glandes de l'œsophage, ont été entraînées par déglutition et imbibent la muqueuse gastrique. Cette imbibition est peu vraisemblable. Ebstein et Griïtzner l ont fait justice de cette théorie de l'infiltration des muqueuses vivantes par la pepsine lorsque von Wittich, Wassmann et Herrendôrfer2 prétendaient que la pepsine contenue dans la muqueuse de l'antre du pylore provenait du fond de l'estomac.
Du reste, la muqueuse du sac gauche de l'estomac, prélevée sur un Rat en pleine digestion, et dont la totalité du ventricule est remplie de suc gastrique, fournit après lavage préalable et infusion dans de l'acide chlorhydrique à 1 p. 1000, une liqueur absolument inactive, comme nous l'avons constaté. L'albumine se gonfle un peu aux angles, mais ne se dissout pas. De l'infusion acidulée de muscle ou de tout autre tissu de l'organisme produirait le même résultat. Pourtant cette muqueuse est largement baignée parle suc gastrique sécrété exclusivement par le sac droit, et elle ne s'est point imprégnée de pepsine.
Récemment, les expériences de Swieciçki ont été combattues en Allemagne par S. Frânkel 3. Lorsque j'ai eu connaissance de ce travail, j'avais déjà, dans une note à l'Académie des Sciences 4, attaqué les résultats auxquels était arrivé Swieciçki. Le travail de Frânkel est antérieur au mien, mais ses conclusions diffèrent en quelques points des miennes. Il prétend notamment que les glandes de l'œsophage renferment autant de pepsinogène et de pepsine que celles de l'estomac. Ce quia dû contribuer à l'induire en erreur sur ce dernier point, c'est qu'il a exécuté ses digestions artificielles avec la fibrine, substance dont la digestibilité est très grande, et dont j'ai cru devoir rejeter systématiquement l'emploi pour faire l'essai d'une liqueur digestive 3. Des liquides agissant à peine sur l'albu-
1. Ebstein et Grùtzner, Arch. f. die ges. Plvjs., VI, 1872; VIII, 1874.
2. Von Wittich, Wassmann et Herrendôrfer, cités dans Hermann, Handbuch dcr Phjsiol., Bjnd V, Theil I, S. 131 u. folg., et dans le travail précédent.
3. S. Frânkel, Pflilger's Arch. f. d. ges. Phys. Bd XLVIII, S. 63.
4. Ch. Contejean, Comptes rendus de l'Acad. des Se., 27 avril 1891.
5. Les expériences de Frânkel ont été violemment attaquées par Griïtzner et von Swieciçki in Pftuqer's Archiv., XLIX, S. 638, 1892. — Frânkel a défendu sou travail dans le° Bd L, S. 293.
mine coagulée liquéfient souvent très bien la fibrine, comme on sait du reste.
Voici les expériences que j'ai exécutées dans le but de contrôler les faits avancés par Swieciçki.
Expérience I. — Sur une série de grenouilles, l'œsophage est ligaturé au-dessus du cardia. Le cul-de-sac œsophagien ainsi formé est lavé à plusieurs reprises par des injections d'eau salée pratiquées par la bouche. Les jours suivants, on s'assure que la sécrétion de l'œsophage est bien alcaline au tournesol. Additionnée d'acide au millième, cette sécrétion, très riche en mucus, dissout l'albumine. De la viande ou de l'albumine introduite dans ces culs-dc-sac œsophagiens y reste indéfiniment sans se digérer, mais se dissout complètement si on la place ensuite dans de l'acide chlorhydrique au millième. Après avoir précipité dans les liqueurs ainsi obtenues les matières albuminoïdes autres que les pepsines par la méthode de Hofmeister i, et, après filtration, la présence des peptones a été constatée par différentes réactions (réaction de Millon, réaction du biuret, réaction xanthoprotéique). Si la viande avait été préalablement imbibée d'acide à 1 p. 100, elle se dissolvait totalement dans l'œsophage en un ou deux jours. Les bouches des grenouilles ayant servi à ces dernières expériences, avaient été cousues, pour empêcher le vomissement possible.
Cette série d'expériences démontre surabondamment que, comme l'avait annoncé Swieciçki, la sécrétion œsophagienne de la grenouille est alcaline et renferme de la pepsine.
Expérience II. — Sur une nouvelle série de grenouilles, on lave l'estomac, en injectant lentement 200 gr. d'eau salée à 7 p. 1000 par une canule liée sur le pylore; le liquide en excès s'écoule par la bouche. On constate ensuite qu'un papier de tournesol bleu ne rougit plus au contact de la muqueuse stomacale. Le lavage a donc été bien parfait, et toute pepsine provenant de l'œsophage a été balayée. On place alors une ligature serrée en-dessous du cardia; on introduit, par l'orifice pylorique, un morceau de viande ou d'albumine coagulée, et on lie le pylore. Quatre ou cinq jours après, la digestion est complète; l'estomac, qui ne contient pas de gaz, est distendu par un liquide acide, limpide, et ne répandant aucune odeur de putréfaction.
Expérience 111. — Enfin, j'ai préparé une troisième série de grenouilles traitées comme celles de la deuxième série: seulement je fixais sur l'orifice pylorique un petit tube de verre. Le duodénum lié et le pylore étaient ensuite
1. On ajoute à la digestion quelques gouttes d'acétate de soude, puis de perchlorure de fer. On verse une lessive de potasse jusqu'à presque neutralisation; on fait bouillir 10 minutes, et on liltre. Le filtrat doit être exempt de fer (ferrocyanure de potassium). Voir Franz Hofmeistei', Zeitschrift f. physiol. Cliemie, IV, S. 26i, 1880.
assujettis aux lèvres de la plaie par les fils de suture. L'incision avait été faite sur le côté dorsal du flanc gauche, à quelques millimètres des apophyses costifbrmes. Le suc recueilli par ces fistules sur ces animaux ainsi apprêtés était acide, et dissolvait l'albumine; donc il contenait parfaitement de la pepsine.
Ces deux dernières séries d'expériences montrent que, contrairement à l'opinion courante, les glandes stomacales, tout en sécrétant des acides, fabriquent aussi des ferments digestifs.
Des digestions artificielles exécutées en grand nombre avec des muqueuses œsophagiennes et gastriques de grenouille m'ont montré que, en général, la pepsine œsophagienne est plus abondante que la pepsine stomacale. J'ai cherché à établir le rapport des quantités de pepsine élaborées dans l'œsophage et dans l'estomac, et à déterminer leur mode d'action sur les matières albuminoïdes. Je citerai une expérience entre toutes :
La partie antérieure du tube digestif d'une grenouille à jeun depuis plusieurs mois est fendue longitudinalement et étalée avec des épingles sur une planchette de liège. Elle est placée sous un robinet d'eau pendant un quart d'heure au moins, puis la zone cardiaque est réséquée.
L'œsophage et l'estomac sont placés séparément dans deux flacons d'Erlenmeyer, contenant chacun 10 cent, cubes d'acide chlorhydriquc à 1 p. 10OO. Après un séjour de dix-huit heures dans Fétuve à 30°, 90 cent, cubes d'eau acidulée à 1 pour 1000 et un morceau d'albumine coagulée pesant 3 gr. 5 environ, sont ajoutés à chacun des flacons. Vingt-quatre heures après, les flacons sont retirés de Fétuve. La digestion est plus avancée dans celui qui contient l'extrait œsophagien. Les deux liqueurs filtrées sont très limpides; neutralisées exactement, elles présentent une légère opalescence; elles sont ensuite saturées de chlorure de sodium et portées à l'ébullition ; il se forme de part et d'autre un précipité de syntonine que l'on sépare sur des filtres tarés. Ces précipités sont lavés, sèches à Fétuve et pesés. On trouve ainsi entre les poids de syntonine fabriqués par !a digestion
stomacale et la digestion œsophagienne le rapport v— -.
Les liqueurs filtrées et limpides sont divisées en deux portions égales. Les premières portions ne l'ont que louchir très légèrement quand on y ajoute de l'acide acétique, et du ferrocyanure de potassium. Comme des solutions de syntonine de l'œuf dans de l'acide chlorhydriquc dilué, neutralisées et saturées de sel marin, donnent souvent le môme trouble avec ces réactifs, j'en avais conclu tout d'abord à l'absence totale de propeptone dans ces digestions. En me servant ensuite d'acide nitrique pour la recherche de ce produit de digestion, j'ai pu me convaincre qu'il y existait à l'état de traces, en quantités bien moindres que lorsqu'on fait agir sur l'albumine de la pepsine de Mammifère.
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Dans les deuxièmes portions, on dose les matières organiques par le permanganate de potasse à 1 p. 100. On retranche des nombres obtenus le nombre fourni par le dosage des matières organiques dans un même volume de liquide provenant d'un flacon témoin contenant primitivement 2 gr. 5 d'albumine coagulée clans 100 centimètres cubes d'eau acidulée, mis vingt-quatre heures à l'étuve, et ayant subi les mêmes manipulations que les digestions artificielles. Les nombres ainsi corrigés sont proportionnels aux quantités de peptones produites dans ces digestions l. On trouve ainsi entre les chiffres obtenus pour l'estomac et pour l'œsophage le rapport ;r— y D'autres expériences ont fourni un rapport encore plus voisin de l'unité.
En résumé, cette expérience montre : 1° que la pepsine sécrétée par l'œsophage est plus abondante ou plus active que celle de l'estomac. On voit en outre que la prédominance d'action de la pepsine œsophagienne sur la pepsine stomacale se traduit surtout par la plus grande quantité de syntonine qu'elle produit; probablement, parce que la vitesse de transformation de l'albumine en syntonine sous l'influence du suc gastrique est plus grande que la vitesse de transformation de la syntonine en peptone.
J'ai encore conslaté celte prédominance d'activité de la pepsine œsophagienne, en faisant digérer pendant huit jours la même quantité d'albumine à des extraits œsophagiens et stomacaux fortement acidulés (3 à 5 grammes de \^ p. 1000). S'il restait un excès d'albumine non digérée, il était toujours plus volumineux clans les digestions faites avec les infusions d'estomac. Si, de part et d'autre, la totalité de l'albumine était liquéfiée, l'addition de la même quantité d'acide nitrique dans les deux liqueurs neulralisées et salées déterminait un trouble toujours plus considérable (propeptone) dans les digestions stomacales.
1. Voici comment j'ai effectué ces dosages : La solution de peptone à essayer est légèrement acidulée par l'acide chlortrydrique ; elle est maintenue dans un bain-marie à la température de 100°; on y laisse tomber goutte à goulte d'une burette de Mohr, la solution de permanganate de potasse au centième, et l'on s'arrête quand on voit une couleur violette apparaître et persister au moins pendant une dizaine de minutes. En opérant dans ces conditions, je me suis assuré par un grand nombre d'expériences préalables, faites avec des solutions de peptones commerciales, que les chiffres lus sur la burette, diminués des divisions nécessaires pour produire la teinte finale sur un volume d'eau pure égal au volume de la liqueur essayée, étaient toujours proportionnels aux quantités de peptones contenues dans les liqueurs à doser. Le permanganate à la température de 100° oxyde donc les peptones en donnant presque toujours les mêmes produits; et, si complexes que soient les réactions, elles n'en sont pas moins suffisamment comparables pour permettre de doser ces albuminoïdes par ce procédé. Il est même très sensible, bien qu'on soit un peu gêné dans l'appréciation de la teinte finale par un abondant précipité noir de peroxyde de manganèse.
Pourtant je crois devoir faire la remarque que, chez Rana Temporaria, espgce que j'ai surtout employée pour toutes ces expériences, il m'est arrivé quelquefois de trouver exceptionnellement autant de pepsine dans la muqueuse de l'estomac que dans celle de l'œsophage. Jamais je n'ai observé ce fait chez R. Esculenta, où l'importance de la sécrétion œsophagienne sur la sécrétion stomacale au point de vue de la pepsine est encore plus marquée que dans l'espèce précédente.
J'ai fait de nombreuses préparations histologiques d'estomac et d'œsophage de grenouille. Les cellules des glandes gastriques de ces animaux présentent effectivement une grande analogie avec les cellules de revêtement des mammifères. Comme ces dernières, elles sont granuleuses et ont une grande affinité pour le carmin et le bleu de quinolôine. Ce sont des cellules cyanophiles, comme les. nomme M. Ranvier. Cependant sur des animaux en pleine digestion, leur contenu cellulaire devient souvent fort clair, et des vacuoles apparaissent dans leur intérieur; ce que je n'ai jamais vu arriver clans les cellules délomorphes. Je noterai pourtant que Hamburger1 en a observé en faisant des préparations avec des muqueuses d'estomacs de chiens tués vers la sixième heure après le début de la digestion. Stôhr 2 en a aussi décrit chez l'Homme et le Chien. Quoi qu'il en soit, sur des préparations d'estomac de Mammifère fixées avec soin par l'acide chromique étendu, ou la liqueur de Mùller, ou encore sur des coupes faites sur un estomac frais et examinées directement avec ou sans coloration par le bleu de quinoléine, je n'ai jamais pu voir de vacuoles dans les cellules de bordure. Ces vacuoles se montrent quelquefois si les pièces ont été' traitées par l'acide osmique. Je crois devoir les attribuer, dans ce cas, à un artifice de préparation.
Les cellules des glandes œsophagiennes ont un contenu clair à granulations fines, mais plus abondantes que dans les cellules principales de l'estomac des mammifères. Leur noyau est aussi beaucoup plus facile à mettre en évidence que dans ces dernières. Déplus, et cette particularité paraît avoir complètement échappé à Partsch, qui a fait une étude détaillée sur l'histologie de l'intestin antérieur des Batraciens (loc. cit.), ces glandes œsophagiennes présentent des croissants de Gianuzzi. Ces croissants, fort difficiles à
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voir dans les préparations colorées à l'hématoxyline, se montrent assez bien sur des coupes traitées par le carmin picrique. L'aspect général de ces glandes rappelle alors celui de la sous- maxillaire du Chat. Mais les préparations colorées par le bleu de quinoléine sont extrêmement démonstratives. Les cellules de ces croissants ont un contenu très granuleux; elles sont cyanophiles et fixent énergiquement les réactifs colorants. Elles se rapprochent par ce côté des cellules de revêlement. Les autres cellules colorent aussi très énergiquement leur protoplasma et montrent fréquemment de grandes vacuoles dans leur intérieur. L'aspect de ces cellules claires œsophagiennes aussi bien que la manière dont elles se comportent vis-à-vis du bleu de quinoléine, les différencient, je crois, nettement des cellules adélomorphes.
Chez le Crapaud et chez la Salamandre Terrestre, où les glandes œsophagiennes font défaut, les glandes gastriques sont uniquement constituées par des cellules semblables à celles que l'on observe dans l'estomac de la Grenouille, et ces glandes sécrètent un suc gastrique énergique, comme je l'ai constaté sur des individus porteurs de fistules stomacales et par des digestions artificielles. Chez ces Batraciens V élaboration de la pepsine est donc localisée dans une région où n'existent que des cellules analogues aux cellules délomorphes.
Nous voyons donc en résumé, que les expériences de Swieciçki sont loin d'avoir la portée qu'on leur attribue généralement; les conclusions auxquelles est arrivé ce physiologiste lui ayant été dictées par des observations insuffisantes et des fails histologiques en partie erronés.
Expériences de Klemensiewicz et de Heidenhain. — Examinons maintenant le deuxième argument fourni par les expériences de Klemensiewicz et de Heidenhain sur le suc pylorique du chien.
Malgré les objections de Wassmann (loco citato), de Wolffhûgel l et de von Witlich -, il est indiscutable que la région pylorique de l'estomac sécrète de la pepsine 3. Le fait a été constaté par nombre
1. Wolffhûgel, Arch. fur die ges. Physiologie, VI, S. 188, 1872.
V. Wiltich, Ibidem, V, S
:î. L'opinion des anciens auteurs, reproduite par Claude Bernard, et par SehilT, qui cite même quelques observations à l'appui de son dire, est que cette région secrète du mucus, et un suc dépourvu de pepsine.
de physiologistes (Ebstein et Grùtzner, Langendorff ', Fick 2, Friedinger 3, Klemensiewicz et Heidenhain, etc.); je l'ai vu moi-même par la méthode des infusions d'Eberle. Mais le suc de ces glandes est-il réellement alcalin? Le suc d'une région quelconque du tube digestif, recueilli par le procédé de Thiry, est-il absolument normal? Pour les fistules de l'intestin grêle, par exemple, ce suc est toujours fort peu abondant et presque sans action sur tous les aliments. La région du pylore, chez le chien, est bien moins vascularisée que celle du cul-de-sac ; l'opération de Klemensiewicz et Heidenhain est de nature à diminuer celte vascularisation déjà relativement faible; des expériences et des observations qui seront exposées ultérieurement montreront que des troubles gênant la circulation de l'estomac déterminent en général l'apparition de sécrétions alcalines. Nous verrons aussi clans la suite, que la section des vagues diminue la sécrétion acide de l'estomac sans entraver la production alcaline du mucus. L'opération en question supprimait les filets des pneumogastriques allant à la région pylorique, sauf ceux qui venaient par l'anse mémorable de Wrisberg. Ces derniers n'ont pas d'influence sur la sécrétion acide, l'extirpation des ganglions cœliaques, comme on le dira plus tard, ne troublant pas la sécrétion acide. Celle-ci, dans l'opération de la fistule pylorique, doit donc être diminuée et peut être neutralisée alors par la sécrétion du mucus. Les expériences de Heidenhain n'ont peutêtre pas toute la portée que leur auteur leur attribue. Au mois de juillet dernier, M. Arthus me fit voir au laboratoire de M. Dastre, un chien, sur lequel il avait ectopié, en renversant la muqueuse au dehors, la région de l'estomac où aboutissent les vaisseaux courts. La portion d'estomac ainsi isolée, et dont la face muqueuse faisait hernie sur le flanc gauche de l'animal, était abondamment irriguée par son pédicule vasculaire; pourtant pendant plus d'un mois, temps pendant lequel l'animal resta en observation, la sécrétion de la greffe fut constamment alcaline, alors qu'elle aurait dû être acide. M. Arthus m'a dit avoir recommencé cette expérience sur un autre chien avec le même résultat. On voit donc combien
1. Langendorff, Du Bois-Heymond's Arch. 1879, S. 102. D'après cet auteur, )a pepsine apparaît dans la portion pylorique chez le fœtus de veau, alors que le fond de l'estomac n'en renferme pas.
2. Fick, Wurburg. VerhandL, N. F. II, S. 61. — Cité dans le Handbuch de Ilermann, V, 1, S. 134.
3. Friedinger, Sitzungsber. der liais. Akad. der Wiss. zu Wien, LXIV, S. 5, 1871.
l'expérience de Klemensiewicz et Heidenhain est de nature dans certaines conditions encore mal déterminées, à troubler des sécrétions que l'on recueille en les croyant normales. En tout cas, les animaux opérés par Klemensiewicz sont morts rapidement, et sur deux chiens opérés avec plein succès par Heidfinhain, l'un a fourni un suc acide, 1 autre ^fa été examiné, «ffte vingt et un jours après l'opération, jlo^^ftreHar-régiTTr^ pouvait-êire-en-
¥oie-€UatrophT©| Le suc fourni par ce dernier chien était alcalin et riche en pepsine.
Si l'on sacrifie un chien à jeun, on trouve fréquemment la muqueuse de l'antre du pylore alcaline; mais il y a toujours là une couche abondante de mucus qui peut neutraliser et au delà la faible sécrétion de cette région lorsque les glandes sécrètent peu. Plusieurs fois du reste, j'ai constaté sur des chiens à fistule gastrique, une réaction alcaline sur toute la muqueuse de l'estomac à jeun. Sur des chiens très sensibles, la muqueuse du fond de l'estomac est sou\ent très irritable et l'excitation mécanique, douloureuse sur ces animaux, détermine bien des fois la sécrétion d'un liquide riche en mucus et franchement alcalin.
Sur un animal sacrifié en pleine digestion, la muqueuse pylorique a une réaction acide; mais comme le duodénum se comporte souvent de même, on ne peut rien conclure de ce fait; du reste, le suc sécrété dans le cul-de-sac peut remplir l'antre du pylore.
Cependant j'ai constaté plusieurs fois une réaction acide dans cette région sur un chien, dont l'estomac avait été lavé à grande eau et dont la muqueuse pylorique avait été préalablement essuyée avec une éponge montée. Le papier de tournesol fixé à l'extrémité d'un fil de laiton était introduit dans la région pylorique clans Taxe d'un large tube de verre destiné à empêcher tout contact avec la muqueuse du grand cul-dc-sac.
Enfin, les expériences suivantes, faites dans des conditions bien différentes de celles où se sont placés Klemensiewicz et Heidenhain, m'ont conduit à des résultats différents de ceux auxquels sont arrivés ces physiologistes :
Expérience I. — On met à nu l'estomac d'un chien robuste à jeun depuis 24 heures; l'animal étant légèrement curarisé ou indemne de toute intoxication. On fait une boutonnière au cul-de-sac dans le voisinage de l'antre du pylore, dont on aperçoit nettement la coloration grisâtre de la muqueuse; on lave la région droite de l'estomac par cette ouverture, et on
tamponne la muqueuse pylorique avec une fine éponge, jusqu'à disparition de toute réacUon acide. On lie le pylore, et on sépare l'antre du pylore de la région du fond de l'estomac par un bouchon de liège creusé en gorge à sa périphérie et assujetti par une ligature serrée. Bien entendu, on évite de comprendre dans les ligatures les artères pylorique et gastroépiploïque droite avec leurs veines et nerfs satellites. On place de la viande dans l'estomac et on suture la boutonnière du cul-de-sac. On recoud la paroi abdominale. Deux heures après l'opération, généralement bien supportée, si l'on a choisi un chien jeune et vigoureux, l'animal est sacrifié par la section du bulbe; le suc de la région pylorique est acide, et il contient des blocs de mucus. Le reste de l'estomac est rempli par les produits de la digestion.
Expérience II. — On lave et on tamponne comme précédemment la région pylorique de l'estomac d'un chien peu sensible, porteur d'une vaste fistule établie dans le fond de l'estomac, au voisinage de l'antre du pylore. Lorsque la muqueuse ne réagit plus sur le tournesol, on introduit dans l'antre du pylore une sonde en gomme armée d'un bouchon en caoutchouc séparant cette région de celle du cul-de-sac. On s'assure que le bouchon est bien engagé dans l'antre du pylore, et on maintient la sonde en place avec la main 1. On fait manger l'animal qui est habitué à toutes ces manœuvres par un long dressage préalable, et les supporte assez patiemment. On verse ensuite du ferrocyanure dans l'estomac. En adaptant à la sonde un appareil à succion, j'ai pu recueillir ainsi deux à trois centimètres cubes environ d'une sécrétion acide exempte de ferrocyanure.
Ces expériences me semblent démontrer que la sécrétion pylorique du chien est normalement acide et par suite la production de l'acide du suc gastrique ne saurait être localisée dans les cellules de revêtement. Elles ne nous renseignent pas beaucoup cependant sur les fonctions des cellules principales. Bien des histologistes (Heidenhain 2, Sertoli et Negrini3) ont déjà insisté sur les différences de forme et d'aspect des granulations protoplasmiques, et sur la réaction vis-à-vis des matières colorantes que présentent les cellules principales et les cellules des glandes pyloriques. Ces dernières notamment se colorent assez bien par le bleu de quinoléine et le violet de méthyle 5 B. Les cellules principales se colorent peu par ces réactifs, les cellules de revêtement au contraire y prennent une coloration plus intense que celles des glandes pyloriques *. Le
1. Sur un autre chien, la sonde et le bouchon étaient calés à l'aide d'épongés, maintenues en place par des pinces hémostatiques sortant par la fistule principale et par une deuxième fistule étroite, pratiquée dans le voisinage de la première.
2. Heidenhain, Hermann's Handbuch der Physiologie, Bd V, Th. I, S. 101.
3. Sertoli et Negrini, Archivio di medicina veterinaria, fasc. 3, 1878.
4. M. Ranvier signale ce fait dans son Traité technique d'histologie, IIe édit., p. 90 seulement il doit y avoir là un lapsus de rédaction. On y voit en effet que ces réactifs
noyau de celles-ci est aussi plus facile à mettre en évidence que celui des cellules principales. Les cellules des glandes pyloriques semblent donc jouir de propriétés intermédiaires entre celles des cellules délomorphes et des cellules adélomorphes.
Observations de Setcall. — Quant aux observations de Sewall, elles n'ont peut-être pas le sens qu'on veut leur attribuer, et que l'auteur ne paraît du reste nullement leur donner. Chez les chiens et les chats nouveau-nés, les infusions acides de l'estomac ne commencent à attaquer Y albumine coagulée que vers la lin de la troisième semaine qui suit la naissance. Je me suis bien assuré de ce fait quoiqu'il ait déjà été constaté par Hammarsten ' parce que récemment F. Krûger 2 aurait observé le contraire. Du reste Langendorff 3 a déjà confirmé aussi l'observation de Hammarsten.
Cependant, au moment de la naissance, les glandes gastriques de ces carnassiers renferment quelques cellules principales nettes surtout vers les extrémités des acini. On ne peut du reste pas prétendre que, à cette époque, il existe des cellules de revêtement proprement dites. Dans des préparations teintes par l'hématoxyline ancienne, la majeure partie des cellules qui constituent alors les glandes gastriques rappellent par leur forme sphêrique et la position centrale de leur noyau fort net l'aspect général des cellules délomorphes. Mais le contenu cellulaire par ses granulations fines et relativement peu abondantes se rapproche plutôt de celui des cellules adélomorphes. Toutes ces cellules à cette époque se colorent fort peu par le bleu de quinoléine, et les coupes traitées par ce réactif montrent alors des glandes où un observateur non prévenu ne reconnaîtrait jamais les cellules de revêtement qui, sur la muqueuse de l'adulte, se teignent en bleu d'une manière si exclusive et si intense. Il me semble donc que dans les premiers jours qui suivent la naissance, les cellules de revêtement et les cellules principales commencent à se différencier, chez les carnassiers, aux dépens de cellules primitivement semblables et à propriétés intermédiaires.
colorants colorent énergiquement les cellules principales et fort peu les cellules de revêtement. C'est le contraire que j'ai invariablement observé.
\. 0. Hammarsten, Beilriïge zur Anat. u. Physiologie als Feslgabe fur C. Ludwig, 1874. — Hofmann's u. Schwalbe's Jahresbericht fur Anal. u. Physiol, 1875, S. 162.
2. F. Krûger, Die Verdauungsfermente beim Embryo. u. Neugeborenen, Wiesbaden, 1891. Analysé in : Cenlralbl. f. Physiol., Bd V, 19, S. 612.
Langendorff, Du Bois-Reymond's Arch., 1879, S
Si Ton sacrifie des animaux nouveau-nés en pleine digestion, on constate que la sécrétion gastrique toujours acide, est peu abondante sur l'animal qui vient de naître. Pendant les premières semaines, l'estomac ne renferme que des blocs de caséine et la muqueuse colle au doigt. Plus tard, vers l'âge de un mois, nous trouvons un suc de plus en plus abondant et la muqueuse gluante. A ce moment, la structure des glandes est très semblable à celle de l'adulte. Ainsi donc, la quantité de suc gastrique sécrétée par l'estomac semble en rapport direct avec l'état de développement des cellules claires. Ce sont probablement ces cellules, comme du reste cela doit avoir lieu dans toutes les glandes, qui élaborent la majeure partie des éléments liquides de la sécrétion stomacale. Les variations de volume de ces cellules dans le cours d'une digestion, si bien étudiées par Heidenhain ', et leur analogie frappante avec les modifications des cellules claires de la glande sous-maxillaire à la suite d'une sécrétion prolongée en sont presque une preuve.
Quoi qu'il en soit, l'apparition simultanée de la pepsine et des cellules principales chez les embryons de brebis, constatée par Sewall, est peut-être une concomitance fortuite, puisque ce fait n'a pas lieu chez les carnassiers, et que chez ces animaux les deux phénomènes ne paraissent pas liés l'un à l'autre.
Conclusions. — Pour conclure, il me semble que toutes ces expériences et l'observation de Heidenhain relative à l'examen microscopique de l'autodigestion des glandes gastriques - peuvent être interprétées comme il suit :
Toutes les cellules des glandes de l'estomac concourent à la sécrétion du produit donnant naissance aux acides du suc gastrique; les cellules 'principales sécrètent les éléments liquides de ce suc et renferment de la propepsine soluble; les cellules de bordure élaborent surtout de la propepsine insoluble.
M. Armand Gautier 3 a effectivement montré que la muqueuse de l'estomac fournit deux sortes de propepsines : l'une soluble très active, l'autre insoluble devenant active en se transformant en pro-
1. Hermam's Handbuch der Physiol., Bd V, Th. I., S. 143, u. folg.
2. Goltfried Herrendôrfer (Inaug. Diss. Physiologisch. u. mikrosc. Untersuch. ûber die Ausscheidung des Pepsin. Kônigsberg, 1875, S. 20 u. folg.) conteste le résultat de cette expérience. Il est difficile de tenir grand compte de cette négation pure et simple d'un fait observé par Heidenhain.
Armand Gautier, Traité de chimie biologique, Paris
pepsine soluble lentement au contact de l'eau, et donnant peu à peu de la pepsine avec les acides dilués. On conçoit que, si les cellules adélomorphes fabriquent de la propepsine soluble, et les cellules délomorphes de la propepsine insoluble, les premières doivent disparaître avant les secondes quand on les soumet à l'autodigestion.
Cette hypothèse n'est pas absolument gratuite. Elle nous a été suggérée par l'expérience suivante :
On fait infuser pendant vingt-quatre heures dans la même quantité d'eau pure (100 gr.) cinq œsophages de grenouille d'une part, et d'autre part cinq estomacs du même animal. On obtient ainsi deux extraits renfermant la presque totalité de la propepsinc soluble contenue dans les glandes de ces régions du tube digestif. On acidulé ces extraits à 1 p. 1000, et on leur l'ait digérer des morceaux égaux d'albumine coagulée. L'extrait œsophagien est beaucoup plus actif que l'extrait stomacal qui attaque très lentement le bloc d'albumine.
On fait ensuite digérer à 38° pendant vingt-quatre heures ces œsophages et ces estomacs épuisés par l'eau, en les plaçant séparément dans deux flacons renfermant chacun ia même quantité (100 gr.) d'acide chlorhydrique à 1 p. 1000. Ces deuxièmes extraits fournissent la propepsine insoluble transformée en pepsine active. On fait ensuite digérer de l'albumine coagulée à ces nouvelles infusions. Le deuxième extrait œsophagien est beaucoup moins actif que le premier, tandis que l'inverse a lieu pour l'estomac l.
On voit donc par là que les glandes œsophagiennes de la grenouille renfermant plus de cellules claires que de cellules troubles, fabriquent plus de propepsine soluble que de propepsine insoluble. L'inverse se présente pour l'estomac dont les glandes sont constituées par des cellules généralement troubles.
Il est donc naturel de penser que les granulations si abondantes dans les cellules de revêtement ne sont autres que celles de la propepsine insoluble de M. Gautier, propepsine qui, préparée chimiquement, se présente sous forme de grains à l'examen microscopique. Les granulations plus fines des cellules principales donneraient immédiatement avec les acides de l'estomac de la pepsine soluble prête à agir.
1. Je regrette, dans ces expériences, de ne pouvoir citer des chiffres qui leur donneraient un plus grand caractère de précision, mais la balance du laboratoire se trouve actuellement hors d'état de donner des indications authentiques.
QUELQUES REMARQUES SUR LA PHYSIOLOGIE DE L'ESTOMAC
Dans ce chapitre, je réunirai un ensemble de faits que j'ai observés sur les Batraciens et sur les Mammifères et dont l'exposé trouverait difficilement place clans les chapitres précédents ou dans ceux qui suivent, destinés exclusivement à l'étude de l'innervation de l'estomac.
Batraciens. — Dans le précédent chapitre, j'ai montré que la sécrétion de la pepsine chez la Grenouille, avait lieu clans l'œsophage et dans l'estomac. J'ai recherché aussi si les glandes de ces régions du tube digestif élaboraient un ferment pouvant saccharifler l'amidon, et si les glandes œsophagiennes produisaient réellement de la chymosine ou lab, comme l'a annoncé Grtitzner. Je suis arrivé clans les deux cas à des résulats négatifs.
Voici comment j'ai procédé pour rechercher le ferment saccharifiant l'amidon.
J'ai fait infuser vingt-quatre heures à 30° des estomacs et des œsophages de Grenouille dans de l'empois d'amidon à 1 pour 100 neutre ou légèrement acidulé. J'ai ajouté quelques gouttes d'empois à des infusions aqueuses d'oesophage et d'estomac ou à des infusions acides neutralisées, et j'ai prolongé le contact pendant un jour. La liqueur de Fehling et le chlorhydrate de phénylhydrazine ne m'ont pas permis de reconnaître du glucose (ou du maltose) dans ces différentes liqueurs. L'iode en excès leur communiquait une teinte rouge violacé; elles contenaient donc de l'érytrodextrine ; mais de l'infusion de muscle en aurait fait tout autant.
Griitzner l, à la suite d'une seule expérience, annonce que la région œsophagienne sécrète seule dû lab, et localise la production du ferment coagulant le lait dans les cellules principales. Nous avons tenu à vérifier ce fait. Plusieurs expériences nous ont tou-
1. Griitzner, Arch. f. die ges. Physiologie, XVI, S. 117, 1878.
jours démontré l'absence de chymosine dans l'intestin antérieur de la Grenouille. J'en citerai une :
Trois intestins antérieurs de Grenouille sont étalés avec des épingles sur une lame de liège et lavés sous un robinet d'eau jusqu'à cessation de la réaction acide de l'estomac. On résèque les zones cardiaques, et on place les œsophages et les estomacs séparément dans deux matras renfermant chacun 10 centimètres cubes d'acide chlorhydrique à 1 p. 1000.
Le lendemain, ces extraits sont filtrés, et à quatre ballons renfermant chacun 4-0 grammes de lait bouilli et refroidi on distribue : 1° 1 cent, cube d'extrait œsophagien; 9° 1 cent, cube du môme extrait exactement neutralisé; 3° 1 cent, cube d'extrait stomacal; 4° 1 cent, cube du même neutralisé.
Après vingt-quatre heures de séjour à l'étuve, ces quatre ballons ne renferment pas de coagulum.
Dans d'autres expériences, j'ai constaté aussi que l'infusion aqueuse pure et simple est impuissante à coaguler le lait.
De tout cela, je crois pouvoir conclure que la coagulation observée par Griitzner dans son unique expérience a été fortuite, et que l'intestin antérieur de la Grenouille ne fabrique ni ferment saccbarifiant, ni ferment coagulant le lait.
Les infusions d'Eberle faites avec des estomacs et œsophages de Grenouille digèrent à la température ordinaire. Ce fait est connu depuis longtemps; mais la digestion est fort lente. Il m'a semblé que l'optimum de température était voisin de 30°, chiffre que le corps des Batraciens ne doit jamais atteindre probablement. A cette température, les digestions s'effectuent rapidement, et il y a très peu de propeptone produite. A une température supérieure (38°), j'ai cru remarquer, mais mes observations sont peu nombreuses et je n'affirme pas positivement ce fait, que les digestions étaient un peu moins actives et qu'il se produisait plus de propeptone.
En tout cas, la digestion stomacale de la Grenouille s'effectue assez lentement. Les Coléoptères séjournent fort longtemps dans l'estomac de ces animaux. Huit jours après leur déglutition, il y a encore dans l'intérieur de leur carapace des muscles intacts. De la viande ou des morceaux d'albumine se digèrent en deux ou trois jours ordinairement selon leur grosseur. Il n'est pas nécessaire de sacrifier les animaux pour constater si la digestion est effectuée; on leur retournera l'estomac à l'envers en le faisant sortir par la bouche, comme le fait M. Ranvier.
Le suc gastrique est toujours peu abondant chez la Grenouille; il se sécrète jj 'une façon continue mais en quantité variable suivant l'état de réplétion ou de vacuité de l'estomac. Chez les individus mâles, la réaction de la muqueuse stomacale est toujours acide, même si l'animal n'a pas reçu de longtemps de nourriture. Chez (a femelle, au contraire, pendant la période d'activité de l'ovaire, c'est-à-dire pendant l'hiver, époque où ces animaux en liberté ne prennent aucune nourriture, la sécrétion gastrique, normalement acide comme chez le mâle, devient très souvent alcaline. Il est facile de constater que la cause de ce phénomène réside dans la circulation de l'estomac qui est alors très réduite; les vaisseaux sont filiformes et bien moins visibles que sur un individu mâle. Le sang de la crosse gauche de l'aorte qui, normalement, passe en presque totalité dans le tronc cœliaque, descend alors dans l'aorte abdominale et contribue à nourrir les organes génitaux extraordinairement vascul arisés.
Si, à cette époque, on fait avaler à une femelle quelques morceaux de viande, la digestion se fait très lentement ou môme pas du tout, car parfois des vomissements viennent l'interrompre, et la circulation de l'estomac ne prend jamais l'importance qu'elle a en temps ordinaire, pendant le fonctionnement des glandes gastriques.
L'innervation contribue sans aucun doute d'une façon très efficace à réduire ainsi la circulation de l'estomac, inactif en hiver, au profit de la circulation de l'ovaire et des oviductes; mais, indépendamment de toute influence nerveuse, nous voyons intervenir une cause toute mécanique : le déplacement du tronc cœliaque, dont la direction primitive se trouve changée, l'estomac étant refoulé vers la partie antérieure du corps par les organes génitaux hypertrophiés.
En effet, sur une grenouille normale, les positions relatives des gros troncs vasculaires sont représentées assez exactement par le schéma suivant : Ao.d est la crosse droite de l'aorte, se continuant directement par l'aorte abdominale Ao.a; Ao.g est la crosse gauche s'anastomosant en o avec la droite et dont la continuation directe se trouve être le ^-aa tronc cœliaque. Le sang de la crosse gauche se déverse donc presque en totalité en temps ordinaire dans les viscères de la digestion.
Chez la femelle en gestation, l'estomac est refoulé en avant par
les ovaires et les oviductes, et l'angle très obtus du tronc cœliaque et de la crosse gauche finît par devenir aigu. Le sang de l'aorte gauche se trouve alors lancé naturelle- Ao.d lX ,,Ao.a ment dans l'aorte abdominale.
Bien entendu, le système nerveux en J}:c provoquant le resserrement des vaisseaux des organes de la digestion, et la vasodilatation des vaisseaux utéro-ovariens, An II joue un rôle dans les phénomènes cir-
culatoires qui viennent d'être décrits ; mais le changement de direction du tronc cœliaque, dépendant d'une cause purement mécanique, y contribue pour une part qui, certainement, n'est pas négligeable.
Si on lie le tronc cœliaque sur une Grenouille mâle on voit quelques jours après la sécrétion gastrique devenir alcaline.
Mais, comme nous l'avons déjà dit, la sécrétion de V estomac reste acide et contient de l'acide chlorhydrique si on a substitué au sang de ranimai de l'eau salée à 7,5 pour 1000, suivant le procédé de Cohnheim. Il est vrai que par ce procédé on ne peut parvenir à priver complètement une Grenouille de son sang. Voici comment se fait l'opération :
Par le bout central de la veine abdominale on injecte de l'eau salée à 7,5 p. 1000, jusqu'à ce que le sang, s'écoulant par le bout périphérique, ait fait place à la solution saline. Souvent on est obligé de suppléer à l'insuffisance de cette issue en ouvrant une artère, ou simplement en amputant le poignet d'un des membres antérieurs. Une demi-heure après le début de l'expérience, l'animal paraît complètement exsangue; les muqueuses sont incolores, la peau est devenue d'un vert glauque, les chromatophores noirs s'étant mis en boule. Cependant, si on examine au microscope le liquide qui s'écoule par une des issues qu'on a ménagées, on voit encore quelques rares globules dans le champ de l'instrument.
A mon grand étonnement, je me suis bientôt aperçu que si longtemps que l'on poursuivait l'expérience, jusqu'à la mort même de l'animal, on trouvait toujours quelques globules dans le liquide sortant des vaisseaux; et le nombre des globules visibles dans le champ du microscope est à peu près constant (S ou 6 en moyenne, microsc. Vérick, tube tiré, oc. 3, obj. 7). Il est donc impossible, par cette méthode, de saigner complètement une grenouille. D'ailleurs, le calcul mathématique le démontre :
Désignons, en effet, par S et E les'poids respectifs de sang et d'eau contenus dans les vaisseaux sanguins de la grenouille au temps t; par a le
poids d'eau salée introduite pendant l'unité de temps, et par - la fraction
du mélange de sang et d'eau qui s'écoule hors de l'organisme pendant l'unité de temps. Le liquide qui s'écoule est, en effet, sensiblement fonction du premier degré de la pression intra-vasculaire, et par suite sensiblement de S + E.
Supposons en outre que, à tout moment, le mélange de sang et d'eau soit homogène, ce qui est, à peu de chose près, exact.
Si nous donnons au temps t un accroissement infiniment petit dt, S + E deviendra, à un infiniment petit du deuxième ordre près :
S + E + d(S + E) = S + E — - + E dt + adt.
Simplifiant cette équation, on a:
S E dS + dE = — - dt dt + adt.
■vÀ~ En égalant les qualités de sang contenues dans les deux membres (S et E sont, en effet, deux variables indépendantes), il vient :
dS =
- dt; n '
cIS _
dt
cte
En intégrant, on a : L. S
Au temps : t = 0, S = S0, poids initial du sang de l'animal intact. La constante d'intégration est donc égale à S0 :
Passons des logarithmes népériens aux nombres :
formule qui nous donne le poids du sang contenu dans l'animal à un instant quelconque. On voit que S ne s'annule que pour :
t = + co .
La courbe représentatrice des valeurs de S, en prenant S pour ordonnée, et t pour abscisse, a la forme suivante :
Cette courbe a pour asymptote l'axe des t positifs; l'ordonnée à l'origine est S0. Les abscisses positives répondent seules à la question. L'ordonnée à un instant quelconque t représente la quantité de sang contenue alors dans l'animal. Cette courbe montre qu'au bout d'un certain temps, la quantité de sang contenu dans l'organisme restera à peu près constante, si grand que soit le temps pendant lequel on poursuivra l'opération.
Remarquons en outre que, dans l'expression qui donne les valeurs de S, a n'existe pas. On peut le supposer nul. Dans ce cas, le problème revient à saigner une Grenouille à blanc. Ici encore, on ne pourra pas enlever toute la masse du sang de l'organisme; et théoriquement l'injection d'eau salée ne présente aucun avantage. Il n'en est pas de même dans la pratique, mais elle n'a pas d'autre effet que celui d'empêcher par dilution la coagu-i lation du sang et par suite de faciliter la saignée.
Nous nous expliquons ainsi pourquoi on ne peut par ce procédé expulser la totalité du sang de l'organisme. Mais la quantité du sang persistant est négligeable. Les gros vaisseaux sont incolores et l'animal est pour ainsi dire exsangue.
Les Grenouilles ainsi traitées se remettent en quelques heures du choc opératoire, et vivent en général quatre ou cinq jours, exceptionnellement quinze jours *. Ces expériences ont été faites en décembre et janvier 1890-91, c'est-à-dire en hiver, moment où les Grenouilles sont plus résistantes, et sur l'espèce Temporaria.
Ces animaux ont parfois réussi à digérer un peu de viande. Une Grenouille, celle qui a vécu quinze jours, en a digéré complètement à deux reprises. En tout cas, tous ces animaux sécrètent jusqu'à leur mort un suc gastrique acide et dont l'acidité est due à de l'acide chlorhydrique, comme je l'ai constaté par le chlorure de cobalt. Cette acidité est visiblement plus faible que celle du suc normal.
1. Lorsque les Grenouilles salées vivent longtemps, elles ont reformé une quantité de sang appréciable, les vaisseaux sont rosés, et la rate fort rouge.
L'expérience n'en est pas moins* concluante, et elle montre que si des troubles de circulation déterminent une sécrétion alcaline dans l'estomac, ce n'est pas tant parce que ce viscère est insuffisamment nourri, que parce qu'il ne reçoit plus qu'une quantité insuffisante de chlorure de sodium.
Mammifères. — J'ai étudié aussi sur le chien l'influence des variations de la circulation sanguine, et tout à l'heure j'exposerai les résultats des expériences que j'ai faites à ce sujet. Mais auparavant je crois devoir donner quelques détails sur un point de technique opératoire, sur la manière dont j'obturais les fistules stomacales de mes chiens d'expérience et comment je pratiquais ces fistules.
On a souvent besoin de chiens porteurs de vastes fistules à l'estomac, et il est nécessaire d'avoir un appareil commode pour obturer ces fistules lorsque l'animal n'est pas en expérience. On ne peut songer effectivement à les laisser ouvertes; l'animal ainsi traité tomberait bientôt dans une anémie extrême en perdant son suc gastrique, si la fistule est ancienne; et cette fistule se cicatriserait rapidement, si elle était de date récente *.
La figure ci-après représente les différentes pièces de l'obturateur dont je fais usage.
Cet obturateur a l'avantage de pouvoir être retiré à volonté et permet ainsi l'inspection sérieuse de l'intérieur de l'estomac; de plus on peut aisément construire soi-même cet appareil :
A est une petite plaque de bois façonnée comme l'indique la figure; c'est la portion intrastomacale de l'obturateur; B est un bouchon de liège percé suivant son axe, et choisi de manière à fermer exactement la fistule; C est un disque de bois percé d'un trou à son centre; cette pièce coiffe le bouchon B et l'empêche de pénétrer dans l'estomac. Ces pièces A, B et C sont embrochées par une vis V dont la tête se trouve dans l'estomac et sont maintenues appliquées l'une à l'autre par la rondelle de fer D et l'écrou E.
1. Bardeleben, in Arch. fur physiologische Heilkunde, Bd. VIII. S. 2, a décrit un obturateur uiobile différent du noire. Il ne paraît pas être plus avantageux, et il a l'inconvénient d'être plus coûteux. Je ferai la même remarque relativement à l'appareil compliqué imaginé par Balduino Bocci (Giornale internaz. d. se. rned., 1880, p. 785). Ce physiologiste ponctionne les parois du ventre et de l'estomac (distendu par un copieux repas), avec un trocart introduisant en même temps l'obturateur. Deux ailettes peuvent alors être ouvertes dans l'estomac et fixer la canule pendant que l'on retire le mandrin. L'appareil fort simple employé par Blondlot (Journal, de Brown-Scquard, 1. 1, p. 89, 1858) présente deux inconvénients : il faut le repousser dans l'estomac lorsqu'on met le chien en expérience, et l'introduction se fait par l'œsophage, ce qui doit être assez difficile.
Lorsqu'on veut ouvrir la fistule, on enlève l'écrou E; on retire les pièces D, C et B; on fait ensuite basculer A sur la vis V, comme l'indique la figure G. Deux gorges creusées dans le voisinage du trou carré qui perce la pièce A facilitent ce mouvement. On peut retirer alors sans peine la vis et la pièce interne. On réinstallera l'obturateur en faisant la manœuvre inverse.
Cet appareil permet de pratiquer l'opération de la fistule gastrique en un temps. C'est du reste ce que j'ai toujours fait.
Le chien est à jeun depuis vingt-quatre heures. On l'anesthésie profondément par la morphine et le chloroforme. On insuffle l'estomac à l'aide d'une sonde œsophagienne; puis on pratique dans l'hypocondre gauche, à la limite externe du muscle droit, une incision de quelques centimètres. On saisit l'estomac avec deux pinces à griffes, on l'incise entre les deux pinces, et, par la boutonnière, on introduit, comme cela est figuré en G, la pièce A et la vis V, retenue par une petite ficelle. On place ensuite le bouchon B. On fait une suture à points passés autour de l'ouverture stomacale, et on attache les chefs de la soie à la portion de vis qui dépasse le bouchon, de manière à maintenir celui-ci dans l'estomac. Le bouchon et les parois de l'estomac qui l'enveloppent doivent alors remplir exactement l'ouverture faite aux parois de l'abdomen. On installe les pièces C, I) et E; puis, entre la peau et la pièce G, on bourre un peu de coton au sublimé. Quatre ou cinq jours après, en général, la guérison est complète, et l'animal peut être utilisé.
On augmentera, s'il est nécessaire, le diamètre de la fistule en remplaçant le bouchon B par des bouchons de plus en plus volumineux. On obtiendra ainsi des fistules énormes plus larges que des écus de £i francs, si on le désire.
Quelques chiens vicieux rongent la pièce externe de l'obturateur. II faut alors la remplacer par une pièce semblable faite en métal.
Influence de la circulation sanguine sur la sécrétion stomacale. — Dans le cours de mes recherches j'ai eu l'occasion de constater qu'un chien, ayant subi accidentellement une hémorragie considérable, avait eu pendant quelques jours, sans que son appétit ait notablement diminué, des vomissements fréquents, rendant les aliments enveloppés d'un abondant mucus alcalin. L'animal dévorait aussitôt les aliments rejetés, et la digestion s'effectuait à la fin sans grand trouble. J'ai observé aussi ces vomissements muqueux sur des chiens profondément anémiés à la suite de suppurations abondantes ou parce que leur fistule avait été longtemps maintenue béante. Dans le but d'étudier plus directement l'influence de la circulation sanguine sur la sécrétion stomacale, j'ai exécuté l'expérience suivante, que je décrirai en détail.
4 mai 1892. — Dogue très jeune et très vigoureux. On fait une incision de un décimètre environ sur la ligue blanche à partie de l'appendice xiphoïde, et on sort l'estomac par la plaie. Les petits rameaux de l'artère gastro-épiploïque droite sont tordus et le (ronc principal est lié. L'artère pylorique est oblitérée par torsion. On lie ensuite les vaisseaux courts et la gaslro-épiploïque gauche, dont on tord les petites branches. On lie ou tord ensuite tous les rameaux que l'on peut facilement atteindre de l'artère stomachique. La plaie est refermée par une suture en étages.
5 mai. — L'animal est très vif et n'a rien perdu de sa gaîté. Il reçoit dans la journée 1 litre de lait, qu'il boit sans vomir.
6 mai. — Idem.
7 mai. — L'animal reçoit de la soupe comme les autres chiens. II mange avidement, mais vomit plusieurs fois des aliments enveloppés de mucus qu'il reprend aussitôt. Ce mucus est alcalin.
Même observation les jours suivants.
4 b mai. — L'animal ne vomit plus depuis deux jours? On lui fait une fistule gastrique. L'estomac se présente tout blanc sans aucun vaisseau visible à sa surface. Quand on incise la musculeuse et la muqueuse qui est fort pâle, elles ne saignent pas.
45 mai. — L'animal va fort bien.
49 mai. — J'ose pour la première fois enlever l'obturateur. Le chien a mangé de la soupe une heure auparavant. Le liquide stomacal est alcalin.
Le lendemain et les jours suivants, on constate quelquefois une réaction alcaline et plus souvent une réaction faiblement acide. Il y a beaucoup de mucus dans l'estomac, qui sécrète peu.
25 mai. — La sécrétion est devenue plus abondante, et elle est maintenant franchement acide.
26 mai. — En voulant extirper les ganglions solaires à ce chien, je blesse le tronc cœliaque. Je sectionne le bulbe à l'animal et j'examine l'estomac. 11 est très peu vascularisé et paraît recevoir tout le sang qui
l'arrose de deux branches de la stomachique qui n*ont pas été liées et des artères diaphragmatiques. La muqueuse saigne un peu quand on l'incise.
Cette expérience nous montre que la réduction de la circulation de l'estomac détermine une abondante sécrétion de mucus pouvant neutraliser la sécrétion du suc gastrique considérablement diminuée. Les vomissements que l'on observe chez ces animaux à estomac anémié ont peut-être quelque analogie avec ceux que présentent les femelles en gestation, la circulation stomacale étant probablement réduite alors au profit de celle de l'utérus.
Sensibilité de l'estomac. — Lorsque sur un chien à jeun, on explore avec le doigt, par une fistule, l'intérieur de l'estomac, l'animal ne manifeste aucune douleur ; mais si l'on introduit le doigt assez avant dans l'antre du pylore et qu'on en touche les parois, on le sent aussitôt serré par les muscles circulaires de l'estomac; l'animal s'agite, crie quelquefois et manifeste de la douleur. Si l'on pratique ainsi le toucher pylorique un peu brutalement, on finit par provoquer des efforts pour vomir et fréquemment le reflux de la bile clans l'estomac. Cette région de l'estomac est manifestement plus sensible que celle du cul-de-sac. Quelques chiens pourtant n'opposent pas grande résistance à cette manœuvre. Si l'animal est en pleine digestion, la sensibilité paraît un peu plus vive, et parfois l'animal réagit quand on touche avec le doigt les parois du grand cul-de-sac; dans ce cas, la région pylorique est toujours plus irritable.
J'ai eu l'occasion de constater des faits analogues sur un homme à fistule gastrique, opéré par M. le chirurgien Le Bec, et observé par M. Henry de Varigny et par moi au laboratoire de M. le professeur Ch. Richet. Lorsque je touchais avec le doigt la région gauche de la muqueuse stomacale, il fallait appuyer assez fortement pour que le malade perçût la sensation du contact, tandis que des contacts plus légers étaient nettement sentis lorsque j'explorais le petit cul-de-sac. Je n'ai pas pu provoquer sur ce sujet, comme chez le chien, de contracture violente du pylore; il est vrai que cet orifice, assez éloigné de la fistule, ne pouvait être atteint avec le doigt, et qu'il était difficile d'y introduire une sonde; j'ajouterai encore que l'estomac de cet individu alcoolique était en fort mauvais état.
Cette sensibilité particulière de la région pylorique chez le chien détermine le séjour prolongé dans l'estomac des corps étrangers un
peu volumineux, qui peuvent se trouver dans ce viscère. Aussitôt qu'ils se présentent à l'orifice pylorique, leur contact avec la muqueuse détermine la crampe des muscles lisses, et ils sont rejetés clans le cul-de-sac. J'ai fait séjourner ainsi une bille pendant huit jours dans l'estomac d'un chien; j'ai constaté aussi que les os y demeuraient jusqu'à dissolution. Il en est de même pour les tendons et les blocs d'albumine coagulée. Tout ce qui sort donc de V estomac du chien doit être liquéfié ou porphyrisé K Et en effet, le chyme stomacal au moment où il passe dans le duodénum ne renferme que des éléments très ténus; le pain est réduit h l'état de pâte fluide et les muscles sont finement dissociés. En particulier, les fibres musculaires lisses sont bien peu attaquées, si toutefois elles le sont; on les retrouve môme dans les excréments.
Résistance de V estomac à V autodigestion. — Je crois devoir noter aussi ce fait que j'ai observé bien des fois. Des gésiers de poulets, introduits dans l'estomac d'un chien y séjournent plus de trois jours avant d'être complètement digérés, et encore, la couche d'épithélium corné qui en revêt l'intérieur résiste bien davantage à l'action du suc gastrique. Les tripes du commerce se digèrent moins vite que la viande, sans cependant séjourner plus de sept à huit heures quand le chien en expérience n'en a ingéré que 200 ou 300 grammes. Cl. Bernard avait reconnu ce dernier fait et il se servait de tripes pour provoquer la sécrétion du suc gastrique 2.
Cela nous montre que les intestins et en particulier l'estomac triturant des oiseaux, résistent longtemps à l'action du suc gastrique. Ils se laissent donc fort peu imprégner par la pepsine, et sur le vivant, cette substance et les autres ferments digestifs seraient balayés par le courant sanguin au fur et à mesure qu'ils pénétreraient à l'état de traces dans l'épaisseur de l'estomac et de l'intestin. C'est ainsi, je crois, qu'il faut interpréter les expériences de Pavy 3. On ne peut en effet dire que le suc gastrique n'attaque pas l'estomac parce que l'acide est neutralisé par le sang. Cette explication ne
1. Bien entendu, ce que nous disons là ne se rapporte qu'au chien. Colin (Bull, de l'Acad. de Méd., 1887) a montré que chez le cheval des corps volumineux pouvaient franchir le pylore. Sur moi-même, j'ai constaté que de gros fragments de pommes de terre, déglutis sans è(re mâchés, se retrouvaient parfois dans les excréments.
2. Claude Bernard, Physiologie opératoire, p. 568. Paris, J.-B. Baillière, 1879.
3. Pavy, .4 Ireatese on the fonction of digestion, Us disorders and their treatment. London, 1867.
pourrait être donnée pour expliquer la résistance des parois de l'intestin à l'action du suc pancréatique. C'est ainsi que pour la même raison j'interpréterais volontiers les expériences récentes de Viola et Gaspardi *, qui introduisaient dans l'estomac d'un chien sa propre rate en respectant la circulation de cet organe, et voyaient cette rate résister fort longtemps (de 12 à 64 h.) à l'action du suc gastrique.
L'explication du mucus (Schiff) ou de l'épithélium stomacal (Cl. Bernard) protégeant les parois de l'estomac contre l'action dû suc gastrique est en effet insuffisante. J'ai constaté avec Schiff (Leçons sur la physiologie de la digestion, II) que des plaies faites à la muqueuse stomacale se réparent sans donner naissance à un ulcère. Quant au mucus, il enveloppe parfois d'une couche épaisse les aliments qui ne s'en dissolvent pas moins. J'ai introduit une fois trois colimaçons vivants et englués de leur propre mucus dans l'estomac d'un chien à fistule. Leurs coquilles avaient été brisées. Quatre heures après, ils étaient en digestion avancée, les muscles lisses du pied, de la tête, et le collier ayant seuls résisté. Nous croyons donc pouvoir dire que F estomac résiste à F autodigestion parce que les parois de ce viscère fixent la pepsine, même après la mort, avec très peu d'énergie, et que les petites quantités de ferment imprégnant la muqueuse vivante sont aussitôt balayées par la circulation sanguine. Lorsque la circulation sanguine est insuffisante, comme cela a lieu dans l'oreille du lapin ou dans la patte de la grenouille, les tissus se dissolvent dans le suc gastrique (Exp. de Cl. Bernard).
Rôle de la cravate de Suisse. — Luschka 2 a le premier émis l'hypothèse que les fibres obliques de l'estomac (cravate de Suisse) pouvaient par leur contraction, lors de la déglutition des liquides, permettre à ceux-ci de passer directement de, l'œsophage dans le duodénum sans stagner dans l'estomac et sans se mélanger aux aliments contenus dans le fundus. Cette vue a été vulgarisée par le professeur Kiiss dans son cours à la faculté de Strasbourg, et elle a maintenant droit de cité en France, à tel point qu'on la trouve exposée dans plusieurs manuels du baccalauréat. Pourtant rien ne démontre la réalité de cette hypothèse, à part une observation de
Viola e Gaspardi, Arch. ital. de Biol., XII, 3, p
2. Hubert Luschka, Anat. des Menschen, II Bd, 1. Th. Tubingen. 1863.
Larger i sur un chien éventré, et une autre de M. Laborcle 2 sur le cadavre d'un guillotiné. Ces auteurs ont vu la contraction des fibres obliques, mais ne l'ont pas observée lors de la déglutition d'un liquide. J'ai tenté de vérifier cette théorie qui me paraissait suspecte, étant donné que le lait stagne toujours comme on sait dans l'estomac, et j'ai exécuté les expériences suivantes :
Sur un chien curarisé et dont la vie est entretenue par la respiration artificielle, on injecte par une boutonnière faite à l'œsophage de l'eau dans l'estomac. Ce viscère s'est laissé distendre peu à peu par l'eau sans la chasser dans le duodénum mis à nu et ouvert.
Si l'on fait boire un chien à fistule gastrique béante, on voit l'eau s'écouler au fur et à mesure par l'orifice pratiqué sur le grand cul-de-sac, et quelquefois un jet de liquide est projeté violemment au dehors. L'estomac doit alors se contracter en masse pour envoyer le liquide dans le duodénum.
Si l'on explore avec le doigt la petite courbure de l'estomac pendant que ce chien boit, on ne sent se produire aucune contraction de nature à former un canal tendant à réunir directement le duodénum et l'œsophage. J'ai fait la même remarque sur le sujet à fistule gastrique dont j'ai parlé tout à l'heure, alors que son œsophage était devenu perméable.
Enfin, après avoir avalé plusieurs verres d'eau, étant à jeun, et dégluti une certaine quantité d'air, j'ai pu en agitant brusquement mon corps produire un clapotement significatif indiquant que le liquide dégluti se trouvait dans l'estomac qu'il remplissait en partie. J'ajouterai que je n'ai pas l'estomac dilaté.
J'ai constaté aussi sur moi-même, par méricysme, que les liquides séjournent quelque iemps dans l'estomac, même vide d'aliments. Souvent ils y restent plus d'une demi-heure, et davantage encore, si l'on est en pleine digestion.
Pour toutes ces raisons, il me semble que la cravate de Suisse ne joue aucun rôle lors de la déglutition des liquides et que la théorie de Luschka doit être rejetée 3.
Je terminerai ce chapitre par l'exposé de quelques expériences que j'ai faites pour étudier Y absorption de V estomac. Magendie4 avait constaté que l'estomac du chien absorbe rapidement l'eau; Colin 3 avait obtenu des résultats analogues en expérimentant sur le chien,
1. Larger, Thèse de doctorat, Strasburg, 1S70, n° 262, p. 59.
2. Laborcle, Comptes rendus de la Soc. de Biol., 9 avril 1887, p. 217.
3. Sappey (Trait<! d'anat. descriptive, Paris, Delahaye, 1889. 4<= édit., t. IV, p. 161) donne le nom de cravate de Suisse à une partie des fibres longitudinales de l'estomac.
4. Magendie, Précis élém. de physiol., t. II, p. 139, Paris, 182.">.
5. Voir Colin, Traité de physiol. cornp. des anim., Paris, 1888, II, p. 95 et suiv.
le chat, le lapin et le porc avec delà strychnine, tandis que Bouley l et Colin, opérant sur le cheval, voyaient cet animal supporter impunément l'introduction de strychnine dans son estomac quand on lui avait lié le pylore et en concluaient que l'estomac n'absorbait pas. Perosino, Berruli, Triolani et Vella 2, reprenant l'expérience de Bouley, constatèrent à leur tour l'exactitude de ce fait, mais virent en outre que le cheval ne s'empoisonnait plus lorsqu'on déliait tardivement le pylore. La strychnine, dirent-ils, lentement absorbée par l'estomac, était éliminée au fur et à mesure par les reins; c'est pourquoi l'animal ne s'intoxiquait plus lorsque la ligature pylorique était supprimée. Bemplaçant dans l'expérience la strychnine par le ferrocyanure, ils virent cette substance, déposée dans l'estomac d'un cheval à pylore lié, apparaître deux heures après dans l'urine. Schiff, de son côté, a constaté que l'estomac du chien et du chat absorbe rapidement l'atropine. Mais, dans toutes ces expériences, on a rarement donné de chiffres précis indiquant le temps nécessaire pour l'absorption d'âne substance déposée dans l'estomac. Citons cependant Anrep 3, qui a vu le ferrocyanure et l'iodure de potassium, introduits dans l'estomac du chien après l'occlusion du pylore, passer en une demi-heure dans l'urine. Colin (loc. cit.) a constaté que l'absorption stomacale de l'extrait de noix vomique nécessitait de 12 à 30 minutes.
J'ai exécuté seize expériences à ce sujet : deux, en liant le pylore, et introduisant ensuite dans l'estomac du chien 20 centimètres cubes d'une solution saturée de ferrocyanure plus ou moins diluée; on recherchait le ferrocyanure dans l'urine; une, en bouchant le pylore avec un bouchon de caoutchouc fixé à l'extrémité d'une sonde en gomme et introduit par une fistule; 3 centigrammes d'alropine dissous dans 10 grammes d'eau sont ensuite versés clans l'estomac; une, en bouchant le pylore comme précédemment, puis 8 grammes d'iodure de potassium en solution aqueuse sont placés dans l'estomac; on met à nu le conduit de Wharton ; toutes les cinq minutes, on galvanise la corde du tympan, et dans la salive sous-maxillaire on recherche l'iodure par l'empois d'amidon et l'eau oxygénée. Les autres expériences ont été faites avec du ferrocyanure (20 centimètres cubes d'une solution saturée plus ou moins dilué^); le pyLore était obturé, comme il a été dit plus haut, avec un bouchon en caoutchouc ou avec une grosse éponge serrée avec de la ficelle et fixée à l'extrémité d'une bougie. Une
II. Bouley, Bull, de l'Acad. de Méd., XVII
2. Perosino, Berruti, Triolani el Vella, C. R. de la Soc. de Mol., t. IV, p. 167; 1852. li. 13. von Anrep, Du Bois-Reyrnond"'s Arclriv., 1881, S. 504.
sonde était placée à demeure clans la vessie, et toutes les cinq minutes on recherchait le ferrocyanure dans l'urine.
Les chiffres extrêmes que j'ai ainsi obtenus sont 20 et 80 minutes. La moyenne des seize expériences est comprise entre 35 et 40 minutes. Il n'y a pas de différence nette suivant que l'estomac est vide ou rempli d'aliments. Toutes ces expériences du reste peuvent être considérées comme faites sur des animaux en pleine digestion, car la muqueuse stomacale est excitée par le liquide qu'on y déverse et par les manœuvres nécessitées pour assujettir la sonde bouchant le pylore. Une dizaine des expériences faites avec le ferrocyanure ont été exécutées avec le même chien. Cet animal a servi ensuite à étudier l'absorption après la section des pneumogastriques.
Au sujet de cette question de l'absorption stomacale, je rappellerai que Kôlliker (Traité d'histol., 1854) a signalé la présence connue depuis longtemps des follicules clos dans la muqueuse stomacale, et même chez le porc, de plaques de Peyer. J'ai très rarement vu de ces follicules clans l'estomac du chien, mais ils sont remarquablement abondants dans celui du chat. Stcehr 1 en a figuré chez l:homme.
Nous allons passer maintenant à l'étude de l'innervation de l'estomac.
INNERVATION DE L'ESTOMAC CHEZ LES BATRACIENS
Tout d'abord, j'ai étudié l'innervation de l'estomac en prenant les Batraciens comme sujets d'expérience, à cause de la grande résistance de ces animaux aux vivisections, et tenté surtout par la nouveauté de ces recherches, car, à part M. Brown-Séquard, Ravitsch et Goltz, aucun physiologiste, à ma connaissance du moins, n'avait encore employé la grenouille pour déterminer l'influence du système nerveux sur l'estomac.
Innervation motrice. — L'innervation motrice de l'estomac chez la grenouille a été l'objet d'une intéressante étude faite par Goltz 2. Voici comment opérait le savant professeur de Strasbourg :
Goltz, Arch. f. die ges. Physiol., Bd VI, S
Deux grenouilles étaient profondément curarisées. Le tube digestif était largement mis à nu par l'ablation du membre antérieur gauche, des parois de la région gauche du tronc et du cœur. Les deux animaux étaient ensuite suspendus par les narines. On détruisait totalement le système nerveux cérébrospinal sur l'un d'eux, puis avec une pipette on versait dans la bouche jusqu'à dégorgement de l'eau salée physiologique. Tandis que, sur la grenouille dont le système nerveux était intact, l'œsophage et l'estomac se laissaient distendre par le liquide et restaient parfaitement immobiles, l'eau salée remplissait seulement l'œsophage de la grenouille dont l'encéphale et la moelle étaient détruits, et l'estomac de cette dernière fortement contracture au cardia devenait le siège de mouvements péristaltiques désordonnés persistant pendant plusieurs jours.
Le même phénomène se produit, d'après Goltz, si au lieu de détruire l'axe cérébro-spinal on sectionne les nerTs pneumogastriques. La section du pneumogastrique produirait alors sur la grenouille le même effet que l'excitation électrique déterminant comme chez les mammifères des mouvements péristaltiques dans l'estomac.
J'ai répété plusieurs fois l'expérience de Goltz en me plaçant clans les mêmes conditions, oti en variant légèrement de la manière suivante :
L'animal était fixé sur le ventre sur une planchette de liège, position préférable à la suspension au point de vue de la commodité lorsqu'on voudra exciter les pneumogastriques, Une incision sur le flanc gauche maintenu ouvert par des érignes permettait d'observer le tube digestif plus ou moins distendu par du liquide physiologique injecté dans l'œsophage. Pour cela on fixait dans l'œsophage une canule analogue à celle employée par Holmgren pour insuffler le poumon de la grenouille, mais plus volumineuse; cette canule était en relation par un tube de caoutchouc avec un petit entonnoir plein du liquide salé. On pouvait de cette manière faire varier la pression interne que supportait l'intestin antérieur.
J'ai aussi opéré simplement sur des grenouilles dont l'intestin était laissé absolument vide. Le plus souvent je me suis contenté aussi de les curariser très légèrement, avec cinq ou six gouttes d'une solution de curare à un millième.
Mise à nu du nerf pneumogastrique. — Lorsque je voulais agir sur le nerf pneumogastrique, au lieu de le mettre à nu par la face ventrale comme on le fait généralement, il m'a semblé plus commode de le découvrir à la sortie du crâne par une incision dorsale.
On pratique celte incision de 3 à 4 millimètres de long suivant une ligne tangente à la partie inférieure des deux tympans. On prendra garde à Par-
1ère cutanée dans le voisinage du tympan. On incisera ensuite suivant la même direction le fascia dorsalis, et l'abaisseur de la mâchoire inférieure si on ne peut l'écarter. On aperçoit l'omoplate que l'on tire en arrière avec une fine érigne. Entre le sterno-cléido-mastoïdien d'une part, l'angulaire de l'omoplate et le pétro-hyoïdien de l'autre, on voit dans une gaine lymphatique la veine innominée, l'artère carotide, l'artère pulmo-cutanée et le nerf vague en dessous. On déchire la veine lymphatique avec des pinces, et avec une érigne très fine on saisit le nerf vague qu'on attire au dehors par des tractions ménagées. L'avantage de cette méthode réside dans la petitesse de la plaie, et dans sa situation dorsale, qui l'expose moins à des infections, les Batraciens rampant constamment sur le sol.
Action des nerfs vagues sur les mouvements de l'estomac. — Bien que les résultats annoncés par Goltz ne soient pas absolument constants en ce qui concerne l'immobilité du tube digestif de l'animal dont les vagues sont intacts, il n'en est pas moins parfaitement visible que la section des deux pneumogastriques, ou leur électrisation, ou enfin la destruction de l'axe cérébro-spinal, exagère les mouvements de l'estomac l. Quant au cardia, il se resserre énergiquement si du liquide a été injecté dans le tube digestif, mais si ce dernier est vide, il exécute une foule de mouvements rythmiques pendant des heures entières au nombre de deux environ par minute. Des ondes péristaltiques se déplaçant très lentement sur l'estomac donnent à ce viscère un aspect moniliforme.
Il suffit, comme l'a constaté Goltz, de détruire la moelle allongée pour produire le même résultat.
Ce phénomène pourtant ne se produit pas si Von sectionne les vagues sur un animal intact, ni intoxiqué, ni éventré.
Dans ce cas, les muscles de l'œsophage et de l'estomac sont relâchés à tel point que l'air, ne pouvant pénétrer dans les poumons (les muscles dilatateurs de la glotte étant paralysés), se précipite dans le tube digestif à chaque mouvement respiratoire. Il est facile de s'assurer de ce fait sur un sujet très maigre, permettant devoir à travers les téguments le ballonnement de l'estomac à chaque mouvement inspirateur. Si l'individu en expérience porte une fistule gastrique, on peut déposer une goutte d'eau dans le tube de verre lié sur le pylore. Cette goutte maintenue par capillarité oscille à chaque mouvement respiratoire, et se trouve projetée au dehors par les inspirations violentes. En tuant un animal peu après la section des deux pneumo-
1. Dans un travail antérieur à celui de Goltz, Ravitsch (Arch. f. Anat. u. Phys., 1861, S. 770) prétend que la double -vagotomie paralyse l'estomac chez la grenouille. Il observait le viscère mis à nu. Jamais, dans ces conditions, je n'ai vu, pas plus que Goltz, l'estomac demeurer immobile.
gastriques, l'estomac est prodigieusement ballonné de gaz; le cardia s'est resserré et les mouvements pér<staltiqaes apparaissent.
Comme ces mouvements périslaltiques donnant à l'estomac l'aspect d'un chapelet mouvant se produisent sur le viscère détaché du corps, ils sont probablement sous la dépendance des centres nerveux du plexus myentérique, et il me semble que l'expérience de Goltz peut recevoir l'interprétation suivante :
Après la section des nerfs pneumogastriques fournissant à l'estomac chez la grenouille, des filets moteurs et des filets modérateurs des mouvements, la douleur de la plaie et le contact de l'air irritant directement ou par voie réflexe (par l'intermédiaire des ganglions intra-stomacaux) les muscles de l'estomac sur un animal éventré provoquent l'apparition de mouvements péristaltiques. Ces mouvements n'onl pas lieu sur l'animal éventré si les pneumogastriques et par suite leur action inhibilrice sont conservés; ils ne se produisent pas non plus si les viscères ne sont pas mis à nu, l'excitation extérieure faisant alors défaut, et l'opération détermine dans ce cas, par la suppression des nerfs moteurs, une diminution de tonicité dans les parois musculaires de l'estomac.
Cette irritabilité exagérée de l'intestin antérieur après la vagotomie bilatérale rend alors la déglutition très difficile. Aussitôt que le bol pénètre dans l'œsophage, il se produit une contraction ataxique de tous les muscles de ce conduit, analogue à celle que M. Chauveau ' a parfois observée dans des circonstances identiques chez le Cheval et surtout chez l'Ane. Le bol met alors plusieurs heures à pénétrer dans l'estomac quand il n'est pas rejeté au dehors. Le pneumogastrique exerce donc une action régulatrice sur les mouvements de la partie antérieure du tube digestif.
Cette crampe ataxique de l'œsophage cesse de se produire deux ou trois jours après l'opération; la déglutition paraît s'effectuer alors sans grande difficulté, et l'on voit cesser de même la pénétration de l'air dans l'estomac.
Tous ces faits ont été observés aussi point pour point sur le Crapaud et sur la Salamandre Terrestre. Ils sont donc généraux chez les Batraciens.
Des lésions par piqûre de différentes régions du système nerveux central : cerveau, lobes optiques, bulbe et moelle, ne produisent pas
1. A. Chauveau, Journal de la physiol. de Brown-Sèquxrd, V, p. 337, 18G2.
grand effet sur les mouvements de l'estomac. Cependant les piqûres des lobes optiques et surtout du bulbe déterminent un peu de paralysie, car l'air pénètre en quantité plus ou moins grande dans l'estomac lors des mouvements d'inspiration.
Etudions maintenant les effets de l'excitation électrique du nerf pneumogastrique. Je les ai observés sur des animaux intacts ou légèrement curarisés, et le plus souvent, sans leur injecter de l'eau dans le tube digestif. Si l'on tient à préserver l'estomac du contact de l'air, ce qui parfois peut être utile, on se bornera pour l'observer à ouvrir la citerne rétro-péritonéale en faisant une incision dorsale le long des apophyses costiformes; on verra l'estomac par transparence à travers le péritoine. Le plus souvent cette précaution est inutile, parfois même gênante, car elle restreint le champ d'observation.
L'électrisation du nerf pneumogastrique ou de son bout périphérique, avec un courant induit de moyenne intensité, sensible à la langue, produit la contraction énergique du cardia et du pylore, puis des fibres longitudinales de tout l'estomac, dont la longueur diminue manifestement. La séreuse présente alors une fine striation circulaire, due à des plis serrés du péritoine viscéral, qui ne peut accompagner l'estomac dans sa rétraction en longueur. Celte contraction des fibres longitudinales est souvent de la plus grande netteté. Des mouvements péristalticjues apparaissent ensuite, et se maintiennent tant que dure la farad isation du nerf.
L'excitation du bout central d'un pneumogastrique, l'autre étant intact, provoque quelques mouvements péristaltiques. Celle du glosso-pharyngien, du sciatique, et toute excitation d'un nerf sensible un peu énergique (pincement de la peau, acide sulfuriquc dans le voisinage de l'anus) est en général suivie du même résultat. C'est une contraction réflexe de l'estomac. Lorsque les pneumogastriques sont coupés, ces mouvements réflexes paraissent se produire encore, mais ici les expériences sont peu nettes ; même lorsque l'estomac est observé à travers le péritoine, il est presque toujours en locomotion, et il est difficile déjuger si ces mouvements s'exagèrent ou non. Ces mouvements de l'estomac sont probablement causés dans ce cas par la douleur que la plaie ouverte pour l'observation cause à l'animal.
Si l'on électrise le nerf pneumogastrique sans le couper, avec un courant très faible, à peine sensible à la pointe de la langue, l'effet obtenu est tout autre. On voit au début apparaître quelques mouvements dans la région cardiaque, et, si l'on prolonge cette excitation, tout mouvement cesse bientôt. L'estomac est flasque. On reconnaît alors que les excitations des nerfs sensibles restent en général sans effet; les mouvements réflexes de l'estomac sont suspendus; les muscles de ce viscère sont relâchés; si l'animal n'est pas curarisé, de l'air pénètre parfois dans le tube digestif pendant les inspirations. On n'est pas en présence d'un phénomène de
fatigue, car sur une grenouille à pneumogastriques coupés, ou dont on excite un des vagues par un courant plus intense, les mouvements s'observent pendant des heures entières. Du reste l'excitation forte du nerf est alors efficace. Ce sont probablement les fibres inhibitrices du pneumogastrique que cette excitation faible met en suractivité, déterminant ainsi le relâchement de l'estomac et la suspension de ses mouvements réflexes. D'ailleurs quelque temps après la cessation de l'excitation, on voit réapparaître ces réflexes, et la section des vagues produit leur effet habituel.
Nous citerons à ce sujet l'expérience suivante, une des plus nette que nous ayons obtenue :
9 mai 1891, 2 h. 30'. — Sur une grenouille femelle vigoureuse, on met à nu le pneumogastrique gauche et le nerf sciatique, puis l'estomac en n'ouvrant que la citerne rétropéritonéale.
L'excitation électrique du sciatique provoque des ondulations de l'estomac.
On galvanise d'une façon continue le pneumogastrique gauche sans le sectionner, la bobine secondaire (R = 2107 ohms) étant à la division 50 du chariot de Du Bois-Reymond actionné par une pile au bichromate de deux litres. Ce courant est à peine sensible à la langue. On observe quelques mouvements, puis l'excitation continuant, au bout, d'un quart d'heure l'estomac est au repos. A ce moment, l'excitation simultanée du sciatique par l'extracourant de la bobine primaire reste sans effet. L'excitation directe de l'estomac (choc) est encore efficace.
3 heures. — Le relâchement des fibres musculaires de l'estomac est considérable. De l'air pénètre dans le tube digestif à chaque mouvement respiratoire. L'excitation électrique du scialique ne donne rien, et l'excitation de l'estomac n'est efficace qu'au bout d'un temps assez long. On cesse l'électrisation du pneumogastrique.
3 h, 40'. — Les mouvements de l'estomac reprennent spontanément. L'excitation du sciatique en provoque alors de superbes.
3 h. 20'. — Section du pneumogastrique gauche. Mouvements péristaltiques très accentués et prolongés.
Tous ces faits nous autorisent donc à dire : chez la grenouille, le nerf pneumo gastrique est le nerf coordinateur des mouvements de l'intestin antérieur. Il renferme des filets moteurs commandant surtout aux fibres longitudinales et aux sphincters cardiaque et pylorique. Il renferme en outre des filets inhibiteurs pouvant suspendre les mouvements réflexes de l'estomac. L'excitation forte du nerf met la première catégorie de filets en évidence; l'excitation faible et la section du nerf permettent de démontrer l'existence des autres.
Action du grand sympathique. — L'extirpation du plexus cœliaque
ne paraît pas avoir grande influence sur les mouvements de l'estomac Pourtant, après cette opération, j'ai vu quelquefois l'estomac exécuter de véritables mouvements de diastole et de systole lorsque j'injectais de l'eau par le pylore dans le but de laver la muqueuse. Je n'ai jamais remarqué de mouvements analogues dans des circonstances semblables lorsque les ganglions cœliaques étaient intacts.
Vexcitation électrique du sympathique derrière l'aorte gauche ou au niveau du rein, ou plus particulièrement du plexus cœliaque, détermine toujours une crampe tétanique de tous les muscles de l'estomac; mais tandis que le pneumogastrique commande surtout aux fibres longitudinales, le sympathique exerce une action prédominante sur les fibres circulaires. La contraction débute au pylore, puis elle se propage jusqu'au cardia, où elle s'arrête; l'œsophage ne prend aucune part à ce mouvement. L'estomac reste ainsi énergiquemcnt contracture si l'on prolonge l'excitation, et si elle est suffisamment forte (à peine sensible au bout du doigt humide); il n'exécute aucun mouvement péristaltique, c'est un véritable tétanos. On voit souvent la séreuse se froncer longitudinalement montrant l'action prédominante des fibres circulaires.
On observe constamment ces faits, que l'animal en expérience ait été légèrement curarisé ou non, et même si on lui a sectionné les pneumogastriques ou détruit complètement l'axe cérébro-spinal. Dans ces derniers cas, l'aspect moniliforme présenté par l'estomac disparaît aussitôt à cause de la tétanisation des fibres circulaires faisant prendre à ce viscère une forme régulière.
Centres cérébro-spinaux. — Voyons maintenant l'effet de Vexcitation des centres nerveux. Gomme les précédentes, j'ai exécuté ces expériences sur des grenouilles intactes ou légèrement curarisées. Voici les faits que j'ai observés.
On met à nu Taxe cérébro-spinal et l'estomac. On laisse reposer l'animal et on attend que tout mouvement cesse du côté de l'estomac. On excite alors en les louchant avec la pince électrique le cerveau, les lobes optiques, le bulbe et la moelle. On provoque chaque fois des mouvements de l'estomac. Mais on reconnaît bientôt que la moelle et particulièrement le bulbe sont très actifs. Si le courant est faible, l'excitation du bulbe détermine seule des ondes péristaltiques du côté de l'estomac.
Dans une expérience faite sur une grenouille immobilisée par 5 gouttes de curare au millième, l'excitation du bulbe était efficace lorsque la bobine secondaire se trouvait à la division 50 de la règle; en excitant les lobes
optiques, il fallait placer cette bobine entre les divisions 50 et 100, pour les hémisphères cérébraux, entre 100 et 200. Ceci n'a rien de surprenant. L'excitation du bulbe porte dans le voisinage des noyaux d'origine des pneumogastriques, et l'électrisation des lobes, de la moelle et du cerveau n'agit probablement que par réflexe sur ces centres bulbaires.
Si l'on sectionne la moelle au-dessous du bulbe, au niveau de la 4e vertèbre, l'effet produit diffère suivant que l'on excite le tronçon supérieur ou le tronçon inférieur.
Vêlectrisation du bout central de cette moelle sectionnée produit le même résultat sensiblement que Vêlectrisation du pneumogastrique : oncles péristaltiques et contraction du cardia et du pylore et des fibres longitudinales. Si Vêlectrisation porte sur la portion lombaire, elle détermine comme celle du sympathique le tétanos des fibres circulaires.
Est-on dans ces derniers cas en présence de l'action de centres médullaires, ou d'un réflexe ayant pour centre les ganglions du plexus cœliaque? L'excitation du sympathique agit-elle par elle-même ou seulement parce qu'on excite des filets venant de la moelle? C'est ce que je ne saurais dire, des expériences que j'ai tenté de faire en employant des courants d'intensité variable ne m'ayant pas donné de résultats satisfaisants.
Innervation vaso-motrice. — Si l'on sacrifie une grenouille àjeun depuis plusieurs semaines, on trouve que la circulation stomacale est fort réduite. Les petites artères se rendant à l'estomac sont très resserrées, et celles qui rampent sur les parois mêmes de l'organe sont extrêmement fines. Des coupes histologiques d'un estomac fixé en cet état permettent de constater que les vaisseaux du réseau sous-muqueux et les capillaires, eux aussi, ont un faible diamètre.
Au contraire, après avoir excilé quelque temps le nerf pneumogastrique, par son bout périphérique ou même sans sectionner ce nerf, en employant un courant insuffisant pour arrêter le cœur, l'autopsie montre les vaisseaux stomacaux fort dilatés, lit muqueuse, habituellement jaune, présente des plages rosées, et sur des coupes histologiques, on voit le réseau sousmuqueux distendu. Ce résultat est encore plus net si l'on a expérimenté sur une grenouille femelle au moment de la période active de l'ovaire. Nous avons dit plus haut que ces animaux, à cette époque, avaient une circulation gastrique rudimentaire. En excitant alors un des vagues, on détermine la vasodilatation habituelle, moins fortement que sur un mâle, mais le contraste est plus frappant.
Ces effets se montrent aussi sur le Crapaud et sur la Salamandre Terrestre, et en particulier sur des animaux auxquels on a extirpé les gangHons cœliaques quelques jours auparavant. Ce dernier fait n'a pas, il faut l'avouer, toute la rigueur désirable, car, comme on le verra plus tard, la destruction du plexus solaire détermine une dilatation plus ou moins durable des vaisseaux stomacaux.
Le nerf pneumogastrique fournit donc à l'estomac, chez les Batraciens, des filets vaso-dilatateurs agissant directement ou par l'intermédiaire des plexus intra-stomacaux.
J'ai essayé de saisir directement cette vaso-dilatation en observant la circulation de l'estomac mis à nu pendant la galvanisation du pneumogastrique. Ce procédé ne m'a généralement pas donné de bons résultats. L'estomac se congestionne lorsqu'il est mis à l'air, et ce que l'on peut voir alors n'a pas grande signification. Je citerai pourtant une expérience, la seule peut-être qui m'ait donné un résultat bien net :
Le flanc gauche d'une grenouille est ouvert au fer rouge. L'animal est ensuite fixé sur le ventre sur un appareil semblable à celui décrit par M. Ranvier (Traité technique d'hist..^ éd., p. 400) pour observer la circulation du péritoine. On met à nu le pneumogastrique gauche et on dispose tout ce qu'il faut pour l'exciter pendant qu'on observera au microscope la circulation du mésentère stomacal. L'appareil est placé sur un microscope de Vérick (tube non tiré, objectif 2 Vérick, ocul. 3 Zeiss à micromètre).
Une artériole mesure depuis quelque temps 4 divisions du micromètre oculaire. On excite; le courant trop fort arrête le cœur et la circulation. On le diminue jusqu'à ce qu'il soit sans effet sur la circulation. Après t> minutes d'excitation, cette artériole mesure 5 divisions. On cesse l'excitation; quelques minutes après, le diamètre de l'artériole est tombé à 3 divisions 1/2. On répète trois fois la même observation avec des résultats de même sens.
En tout cas, les expériences de cette nature, peu concluantes, n'enlèvent rien aux résultats des expériences faites sur des animaux intacts, et qui sont suffisamment démonstratives.
Indépendamment de ces filets vaso-dilatateurs, le nerf pneumogastrique doit contenir aussi des filets vaso-constricteurs, car la section des vagues produit toujours une légère dilatation des vaisseaux de l'estomac, et cet effet persiste pendant deux ou trois jours. Nous avons constaté ces résultats comme les précédents en tuant des animaux h des époques variables après leur avoir fait subir la vagotomie bilatérale. Ici encore, comme plus haut, nous sommes obligés
de faire les mêmes réserves relativement à l'action directe ou réflexe de ce nerf.
J'ai vu quelquefois aussi l'excitation forte du pneumogastrique faire resserrer les vaisseaux d'un estomac mis à nu et congestionné; mais je n'ose rien conclure d'une expérience faite dans des conditions semblables, où le cœur et la circulation sont si fortement troublés. L'excitation forte et prolongée du pneumogastrique sur un animal intact ne produit pas non plus une dilatation des vaisseaux aussi marquée que celle que déterminerait l'excitation faible.
Pour étudier l'effet sur la circulation produit par la galvanisation du sympathique, j'ai pris toujours la piécaution de n'ouvrir que la citerne, rétro-péritonéale. Le sympathique était alors chargé sur une fine pince électrique à crochets, avec le tronc cœliaque ou l'aorte gauche ou l'aorte abdominale suivant les cas. J'avais grand soin de m'assurer qu'il touchait bien les électrodes; il était donc certainement excité. Du reste l'effet moteur se produisait immédiatement. On ne pouvait du reste agir autrement; ces filets si fins se seraient desséchés ou rompus, pour peu que l'expérience se fût prolongée. J'observais la circulation de l'estomac à travers le péritoine; l'effet irritant du contact de l'air est ainsi un peu diminué, mais pas d'une façon absolument complète.
Voici ce que l'on peut observer dans ces conditions :
En employant un courant d'intensité moyenne, très sensible à la langue, la crampe tétanique de l'estomac déjà décrite se produit aussitôt, et ce viscère paraît exsangue. Les vaisseaux du mésentère gastrique sont aussi resserrés. 11 est vrai que la contraction tétanique des muscles lisses du ventricule doit y gêner notablement la circulation, mais je crois pourtant que l'on est bien ici en présence d'un phénomène de vaso-constriction, car on voit souvent, comme je viens de le dire, les vaisseaux du mésentère et ceux qui rampent à la surface de l'estomac se resserrer notablement, malgré l'irritation de l'estomac presque mis à nu. De plus, la destruction du plexus cœliaque détermine une vaso-dilatation considérable, persistante, exagérant la congestion produite par le contact de l'air. Cette vaso-dilatation s'observe plusieurs jours après l'opération. Elle cesse cependant en moins d'une semaine, si l'on peut conclure quelque chose d'autopsies faites sur des animaux mourants.
Si l'on prolonge l'excitation du sympathique jusqu'à cessation de la contraction tétanique de l'estomac, les vaisseaux sanguins se dilatent alors peu à peu sans atteindre cependant le volume qu'ils ont après la galvanisation du pneumogastrique. Mais on est peutêtre ici en présence d'un phénomène de fatigue ou d'un effet réflexe
dû à l'irritation de la plaie, le plus souvent faite au fer rouge, ou au contact de .l'air avec la face postérieure du péritoine ; ou enfin le réflexe peut être causé par l'excitation des filets sensibles du sympathique.
Nous voyons donc, en résumé, que le sympathique fournit des filets nerveux vaso-constricteurs à V estomac, chez la grenouille.
Pour terminer, je dirai encore que l'excitation du bout central du sciatique, du radial, du glosso-pharyngien, en général d'un nerf de sentiment, détermine toujours une légère vaso-dilatalion des vaisseaux stomacaux, réflexe dont la voie centrifuge est bien probablement le nerf vague.
Toutes ces expériences relatives à l'étude de la vaso-dilatation ont été faites sur des individus non curarisés.
Innervation glandulaire. — Fonctions du nerf vague. — La section des deux pneumogastriques sur la grenouille n'entraîne pas forcément la mort. On peut conserver la moitié des animaux opérés. La survie est surtout marquée si l'expérience est faite en hiver. En été, la majeure partie des grenouilles meurent après avoir subi la section des deux vagues. A cette époque de l'année, la respiration pulmonaire est active, et elle est supprimée par l'opération. L'espèce Temporaria supporte aussi mieux que l'espèce Esculenta ce genre de mutilation. Du reste, il m'a semblé que la grenouille rousse est plus résistante que la verte, et se prête mieux à des opérations compliquées l.
Dans la première semaine qui suit l'opération, l'animal prend une couleur pâle, la lymphe s'accumule clans la cavité péritonéale et dans les sacs, surtout dans ceux des cuisses, puis ces symptômes disparaissent peu à peu. Souvent elles présentent aussi une miction abondante. Quelques heures après l'expérience, on trouve dans l'estomac une sécrétion plus ou moins abondante, riche en mucus, faiblement acide ou même alcaline; elle peut être provoquée par l'air arrivant dans le viscère. Malgré cela, même pendant les premiers jours qui suivent la vagotomie, la digestion ne présente pas de troubles remarquables. Quelquefois, il y a régurgitation du contenu stomacal, mais ces accidents disparaissent bientôt, et les animaux opérés digèrent de la viande et de l'albumine coagulée; leur digestion ne parait guère plus lente que celle d'animaux témoins. Un gastroenémien de grenouille est digéré souvent en moins de deux jours. Je n'ai pas remorqué non
1. A l'altitude de 800 mètres, sur le Jura, là où les hivers sont très rigoureux, on ne trouve jamais cpje l'espèce Temporaria.
plus que leur suc gastrique fût bien moins abondant que celui d'une grenouille normale.
Il est vrai que la grenouille n'en sécrète jamais beaucoup. Comme le suc normal, le suc des grenouilles opérées est acide, et je me suis assuré qu'il contenait de l'acide cblorhydrique.
Des infusions acides d'estomac et d'oesophage, faites un mois après l'opération, se sont montrées aussi actives que des infusions témoins; enfin la structure histologique de l'œsophage et de l'estomac ne présente aucune modification appréciable.
Rappelons ici que M. Brown-Séquard *, en 1852, avait déjà annoncé que la sécrétion du suc gastrique peut continuer chez les grenouilles, après la section des nerfs vagues.
J'ai observé des faits analogues sur le Crapaud et sur la Salamandre Terrestre, mais il m'a été impossible de conserver les animaux opérés (aux mois de juin et de juillet 1891) plus d'une dizaine de jours au maximum. Et encore, pour le Crapaud, est-il nécessaire de lui dilater artificiellement la glotte, ou de lui réséquer les cartilages glotliques, sinon, après la section des deux vagues, l'animal meurt asphyxié en deux ou trois jours. C'est là du moins ce que j'ai constaté sur le Bufo vulgaris Laur.
V excitation prolongée du bout périphérique du nerf pneumogastrique par un courant électrique d'intensité insuffisante pour provoquer l'arrêt du cœur, détermine, chez la grenouille, une abondante sécrétion de mucus et d'un suc alcalin, et l'épithélium se desquame parfois, comme on le peut constater sur des coupes de pièces fixées par l'acide osmique à 1 p. 300, avec les précautions habituelles. Cette sécrétion se produit même si on pratique l'expérience sur un animal en pleine digestion.
Cependant ce suc alcalin, additionné d'acide chlorhydrique à 1 p. 500 est capable de transformer l'albumine en peptones. Il renferme donc de la pepsine. Cette pepsine était-elle déjà renfermée dans l'estomac, ou a-t-elle été excrétée sous l'influence de la galvanisation du pneumogastrique? Pour décider cette question, j'ai exécuté à plusieurs reprises l'expérience suivante, qui m'a toujours donné le môme résultat :
On choisit deux grenouilles aussi semblables que possible et toutes deux à jeun depuis quelques semaines et on les fixe avec des épingles sur des
1. Brown-Séquard, The Médical Examiner, 1852, p. 486, Philadelphia. — Expérimental Researches applied to Physiology and Pathology, New-York, 1853, p. 10.
plaques de liège. Sur l'une d'elles, on galvanise le pneumogastrique gauche pendant au moins une heure. On tue les deux grenouilles, et on exprime leurs conte.ry.is stomacaux dans deux verres de montre. Celui de la grenouille témoin est moins abondant. On les dilue dans 30 centimètres cubes d'acide chlorhydrique à 0,2 p. 100 et on les place à l'éfuve a 30°, après avoir ajouté à chaque infusion l'un des gaslrocnémiens d'une même grenouille.
Le lendemain, on sature les liqueurs de sel marin; on fait bouillir et on filtre. On laisse refroidir, et on verse dans chaque digestion la même quantité d'empois d'amidon ioduré, en s'arrangeant de manière qu'il y en ail un excès dans chaque flacon. Les peptones décolorent plus ou moins l'empois ioduré; cette décoloration est bien plus accentuée dans le flacon qui renferme la sécrétion provoquée par l'excitation du pneumogastrique.
Souvent même, il n'est pas nécessaire de faire celte épreuve; la digestion est complète dans le vase renfermant la sécrétion provoquée, et le vase témoin a laissé un résidu de viande encore inattaquée.
L'excitation du nerf pneumogastrique détermine donc la sécrétion de la pepsine \.
Lors de la galvanisation du vague, il y a eu aussi sécrétion d'acide quoique non manifeste; car, si une ligature lâche a été placée sur le cardia quelques jours avant l'expérience, la sécrétion provoquée par l'excitation du pneumogastrique dans l'œsophage est riche en mucus et alcaline; mais celle de l'estomac est alors faiblement acide et contient peu de mucus.
Il y a alors, clans le cas général de l'excitation du nerf vague sur une grenouille intacte, sécrétion de suc gastrique vrai, et l'acidité de ce suc est neutralisée en excès parles sécrétions alcalines simultanées des glandes œsophagiennes et des cellules caliciformes de l'épithélium de l'intestin antérieur.
Chez le Crapaud et la Salamandre Terrestre, où les glandes œsophagiennes proprement dites font défaut, le suc du pneumogastrique est d'une acidité faible.
L'excitation mécanique prolongée (signal de Deprez frappant le nerf soulevé sur deux petits crochets de platine) donne le même résultai.
Le pneumogastrique exerce donc une influence excitante sur toutes les sécrétions gastriques; mais la sécrétion du mucus prédomine
1. J'ai fait quelques digestions artificielles de viande et d'albumine coagulée avec des infusions de muqueuses œsophagienne el stomacale d'animaux à pneumogastrique excité. Elles étaient aussi actives que des digestions servant de témoins. Il y a donc bien sécrétion et non évacuation pure et simple du contenu des glandes.
à tel point qu'elle peut, par son alcalinité, masquer la sécrétion acide.
Le pneumogastrique conserve encore son action sécrétoire sur les animaux saignés à blanc ou salés. L'activité des filets gandulaires du vague est donc indépendante de la circulation.
J'ai examiné comparativement un grand nombre de préparations d'œsophage et d'estomac de grenouilles normales ou dont le pneumogastrique avait été excité pendant deux ou trois heures \ et je n'ai pas relevé de différences bien notables. Les pièces avaient été
fixées par l'acide osmique à .wr, puis colorées directement au picro-
carmin, durcies et coupées après inclusion dans la paraffine; ou bien, après la fixation, elles avaient été durcies, débitées en coupes et colorées sur les lames de verre avec de l'hématoxyline nouvelle. En général, voici ce qu'on peut remarquer sur ces préparations.
Les cellules caliciformes de l'œsophage et de l'estomac ont en partie expulsé le mucus qu'elles contenaient. L'épithélium même se desquame par places. Les vaisseaux sanguins sont dilatés. Les vacuoles des glandes œsophagiennes et gastriques ont augmenté de nombre et de dimensions. Peut-être aussi ces glandes et celles de l'œsophage sont-elles moins turgides que celles de l'animal témoin; en tout cas, les noyaux occupent toujours les mêmes positions dans l'intérieur des cellules. Ceux des cellules claires des glandes œsophagiennes sont toujours situés du côté de l'extérieur et n'ont pas émigré vers le centre de la cellule. Partsch - aurait observé cette émigration sur des préparations d'œsophage de grenouille en pleine digestion; j'ai exécuté aussi ces préparations, mais je n'ai pu constater ce phénomène. Il est possible que Partsch ait été induit en erreur par des coupes rencontrant tangentiellement des glandes œsophagiennes; le noyau dans ces conditions se trouve au centre de la cellule. Toutes les préparations d'œsophage de grenouille à jeun, en pleine digestion ou après l'excitation du vague montrent des glandes présentant cet aspect très semblable à celui qui a été figuré par Partsch et qu'il considère comme marquant la phase d'activité de ces glandes.
1. Lorsqu'on cesse l'excitation du pneumogastrique longtemps prolongée, j'ai souvent vu apparaître des convulsions tétaniques de courte durée dans les membres postérieurs. J'ai constaté le même fait une seule fois sur un chien dans des circonstances analogues.
C. Partsch, Arch. f. mhr. Anat., XIV, S
En somme, je n'ai pas vu de différence nette et frappante entre la structure histologique de la muqueuse œsophagienne ou stomacale de l'animal à jeun, ou de l'animal en digestion, ou ayant subi l'électrisation prolongée du pneumogastrique, quoique j'aie fait et examiné des centaines de coupes. C'est pourquoi je n'ai pas cru devoir figurer ces préparations.
Sécrétion réflexe. — Si l'on pratique l'électrisation du nerf pneumogastrique sans le sectionner, on obtient naturellement le même effet que lorsqu'on pratique l'excitation du bout périphérique. Mais on obtient très souvent la même sécrétion alcaline généralisée dans l'œsophage et l'estomac en faradisant le bout central d'un des pneumogastriques, l'autre étant intact, ou le bout central du nerf lingual ou de l'hypoglosse, ou encore la muqueuse buccale. Cette sécrétion réflexe ne se produit pas, si l'animal en expérience a subi quelques jours auparavant lavagotomie bilatérale. On peut observer des sécrétions analogues, généralement peu abondantes et faiblement acides, à la suite de l'électrisation du bout central du sciatique, du nerf cubital, etc.
Fonctions du plexus cœliaque. — V excitation électrique du plexus cœliaque ne m'a jamais donné grand résultat. Cette excitation était pratiquée comme il a été dit plus haut. Même prolongée pendant une ou deux heures *, elle ne provoque qu'une sécrétion insignifiante; souvent même elle est stérile.
h" extirpation de ce plexus est aussi à peu près sans effet. Peutêtre y a-t-il une légère sécrétion paralytique le jour même de l'opération. En tout cas, cette mutilation n'entrave nullement les digestions suivantes, et la sécrétion stomacale n'est pas troublée.
Dans une expérience nous avons excité pendant une heure un quart le pneumogastrique gauche non sectionné d'une grenouille mâle vigoureuse, avec un courant incapable d'arrêter le cœur. En même temps, le plexus solaire était faradisé par l'extra-courant de rupture de la bobine primaire. Dans l'œsophage se trouvait une sécrétion alcaline de mucus; rien dans l'estomac, dont la muqueuse était acide.
Il est donc probable que le sympathique se conduit surtout, au
1. Pendant cette électrisation, même pratiquée avec des courants très faibles, les grenouilles ont des convulsions épileptiformes plus ou moins généralisées.
point de vue de l'innervation glandulaire de l'estomac, comme antagoniste du pneumogastrique; ce nerf n'agirait sur les sécrétions de l'estomac qu'en produisant des phénomènes d'arrêt.
La section des peumogastriques et l'extirpation du plexus cœliaque n'entravant pas la digestion stomacale et la sécrétion du suc gastrique, il est à présumer que l'on peut faire exécuter des digestions à des estomacs totalement énervés. Nous y sommes parvenus effectivement. Voici le procédé opératoire que nous avons suivi :
Ênervation de l'estomac. — On fixe la grenouille sur le ventre, et on empêche l'animal de respirer en lui maintenant la bouche ouverte. S'il est nécessaire, on vide les poumons dont l'expansion serait gênante en écartant les lèvres de la glotte. Ensuite on incise la peau et les muscles sous-jacents dans le voisinage des apophyses transverses. On écarte les lèvres de la plaie avec des érignes. Les érignes fixées du côté de la colonne vertébrale doivent être disposées de façon à tirer en haut et à droite. Pour cela, on les accroche au sommet d'un grand bouchon cloué sur la planchette de liège à droite de l'animal.
On a ainsi ouvert la citerne rétro-péritonéale. On attire du côté gauche avec des érignes très fines, la crosse gauche de l'aorte, et l'aorte abdominale. On fera attention de ne pas léser les artérioles allant de l'aorte à la moelle, ce qui serait répéter sous une autre forme l'expérience de Sténon, et amènerait des troubles graves en deux ou trois jours, comme l'a montré Claude Bernard. On peut alors disséquer le tronc cœliaque, et enlever, avec des pinces fines, les homologues des ganglions semi-lunaires et du plexus solaire des mammifères, qui accompagnent ce vaisseau. On pourra souvent tout enlever en exerçant de légères tractions à partir des ganglions semi-lunaires. L'opération est beaucoup plus facile sur le crapaud, dont les nerfs sympathiques et les ganglions sont relativement volumineux.
On sectionne ensuite l'estomac au pylore, et on le lave par injection d'eau salée à 7 p. i 000 ; on place deux ligatures voisines et serrées sur l'œsophage, et on sectionne ce dernier entre les deux ligatures. On pourra aussi se dispenser de pratiquer la section de l'œsophage, mais dans ce cas on arrachera les deux pneumogastriques à leur sortie du crâne. On ne supprime pas ainsi la totalité des filets du sympathique connue précédemment.
On pourra introduire alors un morceau d'albumine ou de viande par le pylore ou l'œsophage s'il n'a pas été ligaturé et coupé; on liera le pylore et suturera la plaie; ou bien encore, on fixe sur le pylore une canule de verre qu'on laisse sortir au dehors et qu'on bouche avec un tampon de moelle de sureau. Celte fistule stomacale permettra d'étudier la sécrétion paralytique.
J'ai pu conserver des animaux ainsi préparés jusqu'à 5 et 6 jours, quelquefois plus. Un grand nombre, surtout des grenouilles, sont
morts rapidement. Ce sont ceux qui ont subi la section de l'œsophage qui meurent le plus vite.
Lorsque l'on tue, trois ou quatre jours après l'opération, les grenouilles ou crapauds dont on avait lié aux deux extrémités l'estomac énervé, après y avoir enfermé un petit morceau de viande ou d'albumine coagulée, le contenu stomacal est acide. La digestion est plus ou moins avancée, souvent même totale, et le contenu de l'estomac ne répand aucune odeur de putréfaction. Si, pendant le même laps de temps, on a abandonné dans l'abdomen d'une grenouille, l'estomac d'une autre grenouille détaché de l'animal qui l'a fourni, lié aux deux extrémités et rempli de viande ou d'albumine, il se trouve alors distendu par un liquide alcalin, et les matières sont en pleine putréfaction.
Enfin, les animaux à estomac énervé et porteurs d'une fistule gastrique fournissent un suc acide comme le suc normal. Ce suc a permis de faire des digestions artificielles, et ces animaux ont digéré de l'albumine coagulée à plusieurs reprises, en quantité moindre, il est vrai, que des animaux témoins porteurs d'une fistule au pylore.
Je citerai une expérience :
25 juin 4891. — On prépare deux crapauds à fistule gastrique et à estomac énervé par l'extirpation du plexus cœliaque, et la section des deux pneumogastriques. On leur résèque les cartilages glottiques, et on s'assure que la respiration s'effectue tant bien que mal.
26 juin. — Sécrétion abondante et acide sur tous les deux. On lave l'estomac en injectant de l'eau salée par la fistule; cette eau sort difficilement par la bouche à cause du spasme de l'œsophage. On introduit avec l'œsophage un morceau d'albumine gros comme un pois dans l'estomac de chacun d'eux.
27 juin. — Lavage de l'estomac à chaque crapaud. L'eau entraîne par la bouche des fragments d'albumine en pulpe à demi digérée. Dans l'aprèsmidi, on recueille du suc gastrique sur tous deux. 11 est franchement acide, et on constate qu'il doit son acidité à de l'acide chlorhydrique en formant le sel de cobalt.
28 juin. — Lavage des deux estomacs et on place encore un fragment d'albumine dans chacun d'eux.
29 juin. — L'un des crapauds est moins vif qu'auparavant.
30 juin. — Le crapaud malade est mort. Il a digéré son albumine. On lave l'estomac de l'autre. Le lavage n'entraîne rien. Ces animaux n'ont pas vomi ; ils étaient dans une cloche de verre, enveloppés dans une serviette humide, que l'on inspectait soigneusement.
/er juillet. — Le crapaud survivant est malade. On recueille 1/2 centimètre cube de son suc gastrique, on l'additionne d'eau acidulée. Il dissout en quatre heures à l'étuve un petit fragment d'albumine.
2 juillet. — L'animal est mort.
On remarque dans cette expérience une sécrétion abondante Je lendemain de l'opération. On ne peut la considérer comme résultant de l'énervation, car des crapauds intacts à fistule la présentent et même plus abondante. Leur suc s'écoule parfois par la bouche et les narines. La canule agit probablement comme excitant. La digestion est ralentie sur les animaux opérés, car les crapauds témoins digèrent en un jour des fragments d'albumine aussi considérables.
Voici encore une expérience venant à l'appui des précédentes :
On détache complètement l'estomac d'une grenouille, on lave la muqueuse, on introduit un morceau de viande dans son intérieur, et l'on place cet estomac lié à ses deux extrémités dans l'abdomen de l'animal qui l'a fourni. Quelques heures après, on trouve un peu de suc gastrique acide imprégnant la viande, et celle-ci se dissout complètement, en donnant des peptones, dans de l'acide chlorhydrique au millième.
On voit donc que la sécrétion du suc gastrique ne se trouve point sous la dépendance directe du pneumogastrique et du sympathique. Les centres des réflexes présidant à la sécrétion des glandes gastriques se trouvent dans les plexus nerveux intrastomacaux.
Il est donc probable que les nerfs cérébro-spinaux se rendant à l'estomac se bornent à exercer une influence régulatrice sur l'acte glandulaire, le nerf vague, par son action excitante et le sympathique par son action inhibitrice.
Centres nerveux. — L'excitation électrique des différentes régions de l'axe cérébro-spinal, pratiquée en faisant passer un courant électrique par deux épingles enfoncées dans les lieux d'élection, ou en touchant avec la pince électrique les centres mis h nu dans la région choisie, ne m'a pas donné de résultats nets. En général, il y a sécrétion de mucus, et d'un peu de suc acide ou alcalin.
L'électrisation du bulbe produit le même effet que l'excitation des pneumogastriques.
La destruction des différents centres nerveux par piqûre, ou par cautérisation, ne m'a guère mieux renseigné. Un seul fait est net.
Des lésions des lobes optiques ou de la moelle allongée déterminent, avec une paralysie plus ou moins considérable des muscles de l'estomac, une sécrétion faiblement acide et abondante, catarrhale, qui, avec de l'air pénétrant lors des inspirations, distend la cavité du ventricule dilaté.
Il faut pratiquer des lésions assez étendues pour obtenir ce résultat, lésions qui agissent par voie réflexe sur les origines des pneu-
mogastriques ou les atteignent directement. L'effet de cette lésion n'est pas durable ; il peut cesser même en un ou deux jours. En somme, il me semble que ces lésions n'ont agi qu'en déterminant pendant un temps plus ou moins long l'irritation des nerfs pneumogastriques.
Je rappellerai, à ce sujet, des expériences anciennes de M. Brown- Séquard 1 dans lesquelles ce physiologiste nous apprend que la digestion n'est pas troublée en hiver, chez la grenouille, par l'extirpation du bulbe rachidien.
Nous ne croyons pas utile de récapituler ici les conclusions des expériences rapportées dans ce chapitre. Elles ont été exposées au fur et à mesure des besoins, et elles sont rassemblées avec d'autres dans le résumé qui se trouve à la fin de ce travail 2.
INNERVATION DE L ESTOMAC CHEZ LES MAMMIFÈRES
Après avoir terminé les recherches sur l'innervation de l'estomac des Batraciens, dont l'exposé a été l'objet du précédent chapitre, j'ai entrepris l'étude de l'innervation de l'estomac chez les Mammifères, en prenant le Chien pour sujet d'expérience. Ces dernières recherches n'ont pu être approfondies comme les précédentes; les opérations étaient beaucoup plus difficiles; souvent, les résultats étaient moins nets; et des circonstances fâcheuses m'ont trop souvent obligé d'interrompre mes travaux.
La plupart, du temps, je ne pourrai ici me conformer à un plan analogue à celui que j'ai suivi dans le quatrième chapitre relatif aux
1. Brown-Séquard, Comptes rendus de l'Ac. des Se. de Paris, XXIV, 1847, p. 363. — Comptes rendus et mêm. de la Soc. de Biol., t. I, 1849. — Expérimental Researches applied to Physiology and Pathology, New-York, 1853, p. 10.
2. Bien que je n'aie point fait d'expériences sur l'estomac des oiseaux, je crois devoir noter ici un fait que j'ai observé a deux reprises, le 27 août et le 17 septembre 1890, en faisant des recberebes sur un autre sujet. L'excitation prolongée du pneumogastrique sur le pigeon détermine, durant une heure ou deux, une abondante sécrétion de suc gastrique franchement acide s'écoulant par le bec de l'animal. A l'autopsie, le jabot, le ventricule succenturié et le gésier sont remplis de suc gastrique. Axenfeld {Uazione del nervo vago sulla secrezione gastrica degli uccelli, in AUX c rendiconti d. Acad. med.chir. di Perugia, II, 3, p. 142) a publié des observations analogues.
Batraciens; je me bornerai le plus souvent à exposer mes expériences avec le plus d'ordre possible, et à dégager peu à peu les conclusions auxquelles elles peuvent conduire.
Influence du système nerveux périphérique sur les mouvements de l'estomac. — On sait depuis longtemps que l'excitation du bout périphérique du pneumogastrique fait naître des mouvements dans l'estomac ou les exagère s'ils existent déjà. M. Chauveau 1 en excitent ce nerf dans le crâne a montré que, dès son origine, il contient des filets moteurs pour l'œsophage et l'estomac. Pour quelques physiologistes, le nerf vague ne serait pas la voie exclusive que suivraient les filets moteurs de l'estomac émanant de l'axe cérébrospinal. Schiff 2 et Adrian 3 par l'excitation du grand sympathique et du plexus cœliaque ont réussi à provoquer des mouvements des parois stomacales, Pfluger4 et v. Braam Houckgeest5 ont vu au contraire l'électrisation des splanchniques arrêter les mouvements de l'estomac et de l'intestin provoqués par le contact de l'air ou la galvanisation du pneumogastrique. Récemment Bastianelli G a constaté de son côté l'arrêt des mouvements du pylore à la suite de l'excitation des splanchniques dans le thorax ; rarement cependant, cet arrêt était précédé par une contraction.
En tout cas, ces nerfs moteurs et inhibiteurs agiraient probablement par l'intermédiaire des centres intrastomacaux, centres qui commandent aux mouvements de l'estomac lorsque ce viscère est extrait de l'organisme. Ces mouvements persistent en effet fort longtemps si le ventricule isolé est suspendu dans une étuve humide chauffée à la température du corps (Hofmeister et Schûtz 7).
Enfin d'après les travaux de Openchowski 8 et de ses élèves, principalement von Knaut 9, Hlasko 10 et Dobbert u, le nerf vague renfer-
1. Chauveau, Journal de la Physiol. de Brown-Séqmrd, V, p. 337, 1862.
2. Schiff, Molesch. Untersuch. zur Naturlehre, VIII, S. 523, 1862.
Adrian, Eckhard's Bcitr. z. Anal. u. Physiol., NI, S
4. Pfliiger, Ueber d. Hemmungsnervensystem f. d. peristaltischen Bewegungen der Gedârme, Berlin, 1857.
5. V. Braam-Houckgeest, Arch. f. die ges. Physiol, VI, S. 266, 1872, et VIII, S. 163, 1874.
6. Bastianelli, Atti délia reale Acad. di Med. di Borna, anno XV, vol. IV, ser. n, p. 65. — Moleschott's Untersuch. z. Naturlehre, XIV, 1, S. 59.
7. Hofmeister u. Schiïtz, Arch. f. exp. Path. u. Pharrnak, XX, S. 1, 1885.
8. Openchowski, Du Bois-Beyrnond's Archiv., 1889, S. 149. — Centralblatt f. Physiol., III, S. 1, 13 April 1889.
9. A von Knaut, Innervation des Magens. Inaug. Diss. Dorpat, 1886. — Centralbl. f. d. Med. Wissensch., 1888, n° 50, S. 930.
merait des filets moteurs et des filets dilatateurs pour le cardia, avec des filets moteurs pour les parois de l'estomac et pour le pylore. Les deux splanchniques fourniraient des filets moteurs au cardia; en outre, le sympathique thoraciq ne et le petit splanchnique renfermeraient des filets dilatateurs pour cette région de l'estomac. Les nerfs d'arrêt pour les parois stomacales sont contenus dans le sympathique et les splanchniques. D'après Openchowski et surtout Oser l, le sympathique et les splanchniques envoient des nerfs moteurs et inhibiteurs au pylore. Chez le lapin, les nerfs moteurs dominent dans les splanchniques; l'inverse a lieu chez le chien. Ces auteurs ont déterminé ensuite les centres nerveux d'où émanent ces différents rameaux; dans cette partie de leurs travaux je ne noterai que ce point curieux : le centre dilatateur du cardia (région moyenne du sillon crucial) est en même temps constricteur du pylore; les filets qui y prennent naissance passent par les nerfs vagues.
Bechterew et Mislawski 2 ont confirmé la plupart des résultats auxquels est arrivé Openchowski. Pour ces derniers auteurs, les splanchniques sont les nerfs modérateurs des mouvements du pylore; mais, en même temps, leur excitation provoque une contraction durable et faible de l'estomac.
En somme, on voit que les opinions varient sur le rôle du sympathique et des splanchniques, bien que généralement on les envisage comme des nerfs d'arrêt.
J'ai fait quelques expériences pour m'éclairer sur leurs fonctions. L'excitation des nerfs a été pratiquée avec des courants juste suffisants pour obtenir un effet, toujours très faibles, et sur des animaux récemment tués par hémorragie ou encore immobilisés par le curare et la section du bulbe. Comme il fallait s'y attendre, les résultats sont souvent peu satisfaisants. Je citerai pourtant deux de ces expériences :
23 novembre 1891. — Chien-mouton très vigoureux. On place une canule dans la trachée, on sectionne le bulbe et on pratique l'insufflation pulmonaire.
10. B. Hlasko, Beitruge zur Beziehung des Gehirns zum Magen.ln. Dis?ert. Dorpat, 1886. — Centralbl. f. d. Med. Wissensch., 1SSS, n° 50, S. 930.
11. Th. Dobbert, Beitrdge zur Innervation des Pylorus, In. Diss. Dorpat, 1886. — Centralbl. f. d. Med. Wissench., 1888, n° 50, S. 930.
1. L. Oser, Med. Jahrb. Wien., ISSi, S. 3S5. — Centralblatl f. die Med. Wissensch, Berlin, 18S4, n° 22, S. 449.
2. Bechterew et Mislawski, Neurol. Centralblatl, n° 6, S. 195, 1890.
L'abdomen est ouvert par une vaste incision cruciale. L'animal était à jeun depuis vingt-quatre heures. L'estomac et les intestins vides exécutent de faibles mouvements.
On met à nu le ganglion solaire droit, et on l'excite avec un courant à peine sensible au bout du doigt. La région pylorique se contracte en bloc à plusieurs reprises et les mouvements de la masse intestinale ne sont nullement suspendus.
L'excitation du grand splanchnique droit donne le même résultat. A ce moment, les phréniques, excités par la variation négative du cœur, font tressaillir le diaphragme à chaque pulsation cardiaque. Ces secousses provoquent des contractions de l'estomac troublant l'observation.
On ouvre la cage thoracique et on sectionne les deux phréniques, puis, quand tout est rentré dans le repos, on excite le ganglion solaire gauche. On observe une contraction du pylore et des mouvements dans la région pylorique de l'estomac.
L'excitation du sympathique thoracique produit le même effet.
Tous les mouvements observés dans cette expérience n'avaient pas l'intensité de ceux que détermine l'excitation du pneumogastrique pratiquée avec le même courant, comme je m'en suis assuré.
4 janvier '1892. — Chien-loup maigre, mais vigoureux. Canule dans la trachée. Section du bulbe. Respiration artificielle. Incision cruciale de l'abdomen.
On découvre le ganglion solaire droit, et on l'électrise avec des courants variant de 200 au maximum (divisions du grand chariot de Du Bois- Reymond). Toujours on observe de faibles mouvements dans la région pylorique.
On met à nu le pneumogastrique gauche, et on l'excite, en mettant la bobine secondaire à 200, à K00 et à 700. L'estomac exécute de superbes mouvements péristaltiques, tandis que la masse intestinale reste parfaitement immobile.
On excite alors le ganglion solaire droit avec l'extra-courant de la bobine primaire, et le pneumogastrique avec le courant de la bobine secondaire mise à 200.
En électrisant d'abord le ganglion d'une façon continue, puis, au bout de 15 secondes environ, le pneumogastrique pendant quelques secondes, l'excitation de ce dernier reste sans effet, et des mouvements obscurs s'observent seulement du côté du pylore comme si l'on excitait le ganglion solaire seul.
Si l'on excite d'abord le pneumogastrique, puis, cessant l'excitation, le ganglion solaire, les mouvements stomacaux sont peut-être un peu diminués, mais persistent fort nettement.
Ces expériences ont été répétées deux fois avec le même résultat.
On excite simultanément le pneumogastrique et le ganglion cœliaque. Mouvements péristaltiques fort nets.
On répète les expériences précédentes en électrisant le pneumogastrique,
la bobine secondaire étant placée aux divisions 500 et 700. Toujours on provoque d'intenses mouvements péristaltiques.
On recommence encore une série d'expériences en ramenant la bobine secondaire à 200 pour exciter le pneumogastrique. Cette fois l'excitation du pneumogastrique reste toujours effective i.
Ces expériences montrent que l'électrisation du plexus cœliaque ou des splanchniques peut déterminer des mouvements faibles clans la région de l'antre du pylore, et qu'elle peut empêcher l'excitation du pneumogastrique de produire son action motrice habituelle, si le courant excitant ce nerf est faible et de courte durée et si l'électrisation prolongée du ganglion cœliaque a débuté avant celle du vague. Le sympathique est en outre dans une faible mesure modérateur des mouvements provoqués par le pneumogastrique.
Il semble donc que chacun de ces deux nerfs sympathique et pneumogastrique, à des degrés d'intensité respectifs, agit différemment sur l'estomac suivant que ce viscère est au repos ou en mouvement, c'est-à-dire suivant l'état de réceptivité de l'organe.
L'estomac est-il en mouvement sous l'influence du pneumogastrique, le sympathique agit comme inhibiteur; l'estomac est-il au repos, le sympathique peut manifester son action motrice. Si l'estomac est en mouvement sous l'influence du sympathique, l'électrisation faible et de courte durée du pneumogastriqne est inefficace. Ainsi pourraient peut-être s'expliquer les divergences que l'on constate entre les résultats auxquels sont parvenus les différents expérimentateurs.
Section des deux pneumogastriques. — Nous allons étudier maintenant l'effet produit sur la physiologie générale de l'estomac par la section des deux pneumogastriques.
L'historique de cette question est traité d'une façon complète dans le Handbuch de Hermann (t. V, lrc partie, p. 116 et suiv.). Je vais le tracer en quelques mots, en y ajoutant les recherches récentes.
Je diviserai tout d'abord les travaux en deux catégories : ceux où la section des pneumogastriques a été pratiquée sous le diaphragme, et ceux où cette opération a été faite au cou.
Dans la première catégorie, il faut éliminer les expériences de
1. J'ai tenté d'inscrire les mouvements du pylore dans des expériences analogues; mais j'ai dû y renoncer, l'introduction d'une ampoule sphygmographique par le duodénum provoquant des mouvements continus dans l'antre du pylore; les phénomènes observés dans ce cas n'avaient aucune netteté et perdaient toute signification.
Pincus \ dont les animaux sont morts en peu de temps et qui aurait observé la sécrétion d'un suc alcalin inapte à la digestion. Kritzler 2, Schiff 3 et récemment. Duron 4, ont observé dans ces conditions la sécrétion d'un suc acide permettant aux animaux opérés d'effectuer leur digestion stomacale 5. Pour Schiff, l'opération ainsi pratiquée n'amène aucun trouble du côté de l'estomac, dont les mouvements ne sont pas abolis et dont la sécrétion reste normale. Seule la sensibilité est abolie. Duron confirme ces observations. Cependant il constate une diminution de la pepsine renfermée clans la muqueuse stomacale.
Toutes ces expériences sont sujettes à une même critique. La section des pneumogastriques sous le diaphragme, même pratiquée comme le conseille Schiff, en incisant circulairement la gaine celluleuse péri-œsophagienne, n'est pas une section complète. Plusieurs filets sous-muqueux sont épargnés; Schiff le remarque lui-même; mais, dit-il, ces nerfs sont destinés uniquement à l'œsophage et ne pénètrent pas jusqu'aux parois stomacales. Cela est bien difficile à constater et n'est nullement démontré.
Dans les expériences où la section est pratiquée au cou et par suite est complète, les résultats observés sont différents. Tous les auteurs s'accordent sur ces points : les mouvements de' l'estomac sont notablement diminués, et la digestion stomacale est plus ou moins troublée.
Pour les uns (Frerichs 6, Cl. Bernard 7, Lussana 8), le suc gas-
1. Pincus, Expérimenta de vi nervi vagi et sympathici. Inaug. Diss. Breslau, 1856.
2. Kritzler, Ueber den Einfluss des N. vagus auf die Beschaffenheit der Sécrétion dcr Magendrùsen. Giessen, 1860.
3. Schiff, Leçons sur la physiologie de la digestion, Florence, 1867, t. Ii, p. 336 et suiv.
4. E. Duron, Influence de la section sous-diaphragmatique des nerfs pneumogastriques sur la digestion stomacale, Thèse de Nancy, 1890.
5. Magendie (Précis élém. de physiol., Paris, 1833, p. 103 et suiv.) a pratiqué la section des pneumogastriques dans le thorax, et la digestion n'était pas entravée. Il cite des expériences de Wilson Philipp, où, par la faradisation de l'estomac, on réveillait les facultés digestives après la vagotomie.
6. Frerichs, Art. Verdauung in Wagner's Handivôrterbuch, 1846.
7. Claude Bernard, Leçons sur la physiol. et la pathol. du système nerveux, II, p. 417 et suiv. Paris, 1858. — Physiologie opératoire, p. 552 et suiv. Paris, 1879.
8. Dans des recherches sur la sécrétion biliaire, Pli. Lussana (Riv. di clinica med. e farmac, I, p. 455, Arch. ital. de Diol., V, 1884, p. 26) constata sur un chien, qui survécut vingt-quatre jours à la double vagotomie, que les matières vomies, et les résidus alimentaires trouvés dans l'estomac à l'examen nécroscopique, ne présentèrent jamais la moindre acidité; et l'auteur en conclut que la sécrétion de l'acide gastrique dépend particulièrement des nerfs vagues.
trique est profondément altéré. Il est alcalin et ne peut agir sur les aliments qui se putréfient. Cl. Bernard considère le pneumogastrique comme le nerf moteur des glandes de l'estomac; c'est l'analogue de la corde du tympan pour la glande sous-maxillaire (Phys. opér., p. 573); la section fait pâlir la muqueuse gastrique et la sécrétion cesse; lorsqu'il trouve un suc acide dans l'estomac des animaux opérés, il attribue la présence de cet acide à la fermentation lactique subie par les aliments. Cependant il a conservé pendant dix-sept jours un chien ayant subi la double vagotomie et il reconnaît que sur cet animal les fonctions digestives de l'estomac s'étaient en partie rétablies l.
Pour d'autres (Breschet et Mime Edwards 2, J. Mûller 3, Longet4, Bouchardat et Sandras 5, etc.), la digestion stomacale est considérablement ralentie par l'abolition plus ou moins grande des mouvements de l'estomac. La sécrétion du suc gastrique se fait à peu près normalement, quoique en quantité moindre que sur un animal intact. D'après Miiller et Dieckhoff, l'acidité du suc gastrique serait aussi diminuée (Expér. faites sur des oies).
Enfin pour Bidder et Schmidt G, Panum 7, la sécrétion du suc gastrique est indirectement troublée par l'état d'inanition aqueuse dans lequel l'opération place l'animal en expérience, qui, en général, ne pourrait plus ni boire ni manger. L'injection d'eau dans l'estomac par une fistule provoquerait après résorption la sécrétion abondante d'un suc normal. Cette dernière hypothèse n'a pas grand fondement, car bien des chiens boivent beaucoup et mangent après avoir subi la section des deux vagues.
A ces troubles moteurs et sécrétoires de l'estomac viendraient encore s'ajouter des troubles de l'absorption gastrique. L'absorption stomacale est diminuée, d'après les observations de Dupuy d'Alfort et de Bouley 8. Cl. Bernard (Leçons, etc.. p. 429) aurait remarqué que les chiens à pneumogastriques coupés s'empoisonneraient plus.
Panum, Schmidt' s Jahrbiicher, XC1II, S
8. Dupuy, Bull, de la Soc. méd. d'émul., I, 1816, p. 592. — Bouley, Bull, de l'Acad. de Méd., XVII, 1852.
lentement que les animaux intacts quand on leur place du cyanure de mercure dans l'estomac. Dans une autre expérience, il fait pénétrer dans l'estomac d'un chien de l'émulsine et une demi-heure après, de l'amygdaline. L'animal meurt, s'il a les pneumogastriques coupés'. D'après B. Baculo 2, l'absorption stomacale serait au contraire plus rapide après la section des deux pneumogastriques. Colin3, de son côté, n'a constaté aucune influence de ces nerfs sur le phénomène en question. Enfin, d'après Schiff {Leçons, t. II, p. 369), la section des pneumogastriques abolirait totalement la sensibilité de l'estomac.
D'après l'ensemble de tous ces faits, on ne peut guère refuser avec Schiff une importance considérable au nerf pneumogastrique dans l'acte de la digestion stomacale. Ce qui contribue encore à faire accorder une influence prépondérante à ce nerf sur la sécrétion du suc gastrique : ce sont les expériences de Milne Edwards et Breschet montrant que l'excitation du bout périphérique des vagues après leur section atténue les troubles de la digestion; ce sont les expériences de Claude Bernard (lotis citatis), nous apprenant que la galvanisation du bout périphérique d'un pneumogastrique après la vagotomie bilatérale rend à la muqueuse anémiée sa coloration rouge, détermine la turgescence de ses replis comme sur un animal en pleine digestion, et la sécrétion abondante du suc gastrique. (Voir Leçons de physiol. opératoire, 1879, p. 573.)Pawlow et Schumova Simanowskaja 4 ont aussi publié des faits analogues.
Tout récemment encore, Couvreur3, opérant sur des oiseaux, a reconnu que la section des vagues trouble notablement la digestion gastrique. La tunique musculaire est paralysée; la muqueuse est chargée de pepsine, mais le suc gastrique est excrété en très faible quantité. Il se produirait en réalité autant de suc qu'à l'état normal, mais ce suc stagnerait dans les canaux glandulaires, les muscles paralysés de la muscularis mueosae ne l'exprimant plus dans le tube digestif. Bien de semblable ne se passe sûrement chez le chien qui, à l'état normal, produit en une digestion beaucoup plus de suc que la muqueuse stomacale n'en pourrait contenir.
1. Cl. Bernard, Comptes rend, de l'Acad. des Se., XVIII, p. 995, 1844.
2. B. Baculo, Arch. ital. de Mol, IX, p. 52, 1888. — Gaz. med. ital., 1888, n° 1, p. 9.
3. Culin, Traité de physiol. corap. des anim., Paris, 1888, II, p. 96 et suiv.
4. Simanowskaja, informa rnrdica, aprile 1889. — J. Pawlow u. E. Schumova .Simanowskaja, Cenlralblalt fur Physiol. Original Mittheil., 1889, S. 113.
5. Couvreur, Thèse de doctorat es sciences, Masson à Paris, 1892, p. 64 et suiv.
Expériences personnelles. — Je vais exposer maintenant les expériences que-j'ai exécutées dans le but de m'éclairer sur le rôle que joue le pneumogastrique sur la digestion stomacale. Il est à remarquer que la plupart des observations des auteurs précédemment cités ont porté sur des animaux qui avaient subi le même jour la section des deux vagues au cou. J'ai essayé d'atténuer les désordres graves qu'entraîne cette opération en pratiquant la section de ces deux nerfs k des époques différentes. En coupant au cou les deux pneumogastriques, on est absolument sûr d'avoir supprimé tous les filets destinés à l'estomac. Si, opérant sur le chien, on laisse écouler une quinzaine de jours au moins entre les deux sections, les animaux sont moins affectés; on peut les conserver quelquefois une semaine, et l'état de leur santé générale n'est pas considérablement atteint pendant les premiers jours suivant l'opération. Parfois môme les chiens ainsi vagotomisés sont vigoureux, mangent et boivent comme de coutume ; ils présentent, il est vrai, quelques difficultés de déglutition. L'œsophage paralysé plus ou moins complètement * se laisse distendre par les aliments s'accumulant audessus du cardia fermé par le pilier droit du diaphragme. Aussi les régurgitations sont-elles fréquentes; mais ces animaux reprennent les aliments qu'ils ont rejetés, enveloppés d'un abondant mucus. Après plusieurs essais infructueux, ils finissent ordinairement par leur faire franchir le détroit cardiaque, et les tolèrent alors très bien.
Je crois devoir faire remarquer à ce sujet, qu'un chien en très mauvais état de santé peut exécuter de fort bonnes digestions gastriques. J'ai eu en effet l'occasion de constater ce fait sur un chien atteint de pleurésie purulente. L'animal était abattu et refusait toute nourriture. Matin et soir, je lui remplissais son estomac de viande par une fistule gastrique. Pendant une huitaine de jours, l'estomac de ce chien malade a parfaitement digéré; il sécrétait un suc abondant et absolument normal. Ce n'est que le matin du jour où il est mort que j'ai vu l'estomac considérablement dilaté, presque paralysé et rempli d'un liquide spumeux sans réaction sur le tournesol. Schiff, de son côté, a observé des faits semblables.
1. Chez le chien, l'œsophage reçoit de nombreux filets du laryngé supérieur, signalés pour la première fois par M. Chauveau, Journ. de la Physiol. de Brown-Séquard, 1862, t. V, et Traité d'anut. comp., Paris, J.-B. Baillière, 1890, 4e édit., p. 849 et 850.
Je recommanderai de pratiquer la section du pneumogastrique gauche après celle du droit, pour pouvoir couper ce nerf en-dessous du récurrent, si l'on prévoit, le cornage étant très prononcé, que Ton serait obligé de Irachéotomiser l'animal en opérant autrement. Un chien ayant une canule dans la trachée est assez difficile à conserver, et les lésions pulmonaires peuvent se manifester plus vite. C'est du moins ce que j'ai observé dans un seul cas, m'étant gardé plus tard de recourir à ce procédé.
Je citerai maintenant complètement deux expériences, dans lesquelles la section des vagues a été faite comme il vient d'être dit :
30 septembre 1 891. — Chienne à fistule gastrique métis de dogue et de chien de chasse. On lui résèque un pouce environ du pneumogastrique gauche. On observe les symptômes classiques de la section du sympathique au cou. Le jour même, l'animal fait un repas abondant et le digère sans difficulté.
Les jours suivants, le suc gastrique est abondamment sécrété, et des digestions s'effectuent normalement i.
16 octobre. — Les effets de la section du sympathique gauche sur l'œil du même côté, voire même sur la pupille, sont considérablement atténués, ce qui fait craindre une régénération partielle du nerf coupé. On sectionne le vagosympathique droit. Les effets habituels de la section du sympathique au cou se manifestent alors des deux côtés, et, en particulier, ils recouvrent toute leur intensité du côté de l'œil gauche. Il s'était donc établi une suppléance partielle du sympathique gauche par le droit. Du reste l'autopsie a montré que le nerf gauche n'était pas régénéré. L'estomac de l'animal est rempli de viande bouillie.
4 7 octobre. — La viande est à'demi digérée. Sans être putréfié, le contenu stomacal répand une odeur fort désagréable sui generis. La sécrétion gastrique peu abondante est franchement acide. L'estomac est paralysé,, insensible et très dilaté. On le vide et on le lave par un courant d'eau. L'animal mange de la soupe dans la journée. II déglutit avec peine et ne vomit pas.
48 octobre. — L'estomac est toujours dilaté. La bile reflue dans son intérieur avec des ascarides. La muqueuse est très rouge.
49 octobre. — La bile reflue toujours abondamment dans l'estomac. La dilatation stomacale est moins marquée; on lave l'estomac et à dix heures du matin on le remplit de viande cuite. A deux heures, la digestion est avancée, le suc est franchement acide, très peu abondant, il répand toujours une odeur désagréable, peut-être moins marquée que les jours précédents.
1. MM. Arloing et Tripier (Voir Arch. de Brown-Séquard, V, 1873, p. 157 et suiv.) ont déjà reconnu que la section d'un pneumogastrique n'était ordinairement pas mortelle et n'entravait nullement la digestion. Ils ont toutefois observé chez l'Ane des lésions mortelles du côté du poumon en même temps qu'une paralysie plus ou moins grande de l'intestin antérieur et en particulier du sac gauche de l'estomac.
A quatre heures, la digestion est finie, on remet alors de la viande en grande quantité clans l'estomac, jusqu'à complète réplétion.
20 octobre. — La viande est totalement digérée. L'estomac est vide et la bile reflut. On lave l'estomac pour la chasser; puis on obture le pylore avec un bouchon de caoutchouc maintenu par une bougie en gomme. On découvre le canal de Wharton et on y place un tube pour recueillir la salive. On verse 8 grammes d'iodure de potassium en solution aqueuse dans l'estomac. Toutes les cinq minutes, on électrise le nerf lympanicolingual, et clans la salive sous-maxillaire qui s'écoule on recherche l'iodure par l'eau oxygénée et l'empois d'amidon. 11 apparaît dans la salive au bout de quarante-cinq minutes. On a vu plus haut que l'absorption stomacale sur un chien intact demande quelquefois un temps plus considérable. A midi, on remplit l'estomac de viande.
A quatre heures, la viande est digérée contre les parois de la muqueuse; au centre, elle est intacte; il y a très peu de suc gastrique. La muqueuse est rouge.
%i octobre. — A neuf heures du matin, il y a encore quelques tendons non digérés dans l'estomac et très peu de suc gastrique sans mélange de bile. Ce suc est franchement acide. On en recueille ce qu'on peut pour l'analyse, et on y trouve de l'acide chlorhydrique en formant le sel de cobalt. On lave l'estomac, on bouche le pylore avec une éponge serrée à la ficelle et fixée à l'extrémité d'une sonde et on verse dans l'estomac 3 centigrammes d'atropine dissous dans 15 grammes d'eau. Au bout d'une demi-heure, on observe la dilatation pupillaire.
A deux heures, on tue l'animal par la section du bulbe. Il est fort maigre, le poil du dos est hérissé; ce chien répand une odeur désagréable. La muqueuse de l'estomac est enlevée, lavée à grande eau, coupée en morceaux, et mise à digérer dans 3 litres d'eau acidulée à la température de 38°. On a obtenu ainsi un suc artificiel très énergique, digérant bien l'albumine coagulée, et la transformant totalement en peptones avec des traces de propeptones.
Des coupes de cette muqueuse durcie dans l'alcool ne nous ont rien montré de particulier à l'examen microscopique.
Ce chien est le seul sur lequel j'ai observé une dilatation de l'estomac aussi considérable et aussi durable après la section des pneumogastriques. En général, les mouvements de l'estomac sont seulement affaiblis, et non abolis, comme en fait foi l'expérience suivante :
i février 1892. — Chien à fistule, ayant déjà servi à la plupart des expériences faites sur l'absorption stomacale. Il est à jeun depuis vingt-quatre heures. La muqueuse de l'estomac est rose lavé de gris; les replis de la muqueuse sont faibles et affaissés.
On met à nu le pneumogastrique gauche, on le sectionne. L'estomac est toujours dans le même état. On excite le bout périphérique plaçant la
bobine secondaire à la division 100. L'animal fait des efforts pour vomir, et la muqueuse se renverse au dehors par la fistule. On diminue le courant pourtant faible, on excite à partir de la division 00 en augmentant progressivement jusqu'à 100. La respiration de l'animal est fort gênée, et, bien qu'il soit peu sensible, il manifeste souvent de la douleur. L'excitation est fréquemment interrompue pour examiner l'état de l'estomac. Ce viscère se contracte pendant toute la durée des excitations, les replis de la muqueuse sont rapidement devenus rouges et turgescents, comme pendant la pleine digestion; il ne se produit pas de sécrétion véritable. L'excitation est prolongée pendant une demi-heure; finalement il y a eu une faible sécrétion acide riche en mucus; cette sécrétion est si peu considérable qu'elle s'écoule à peine par la fistule quand l'estomac se contracte sous l'influence de l'électrisalion du vague. On cesse l'expérience, la bile apparaissant dans l'estomac.
3 mars (soir). — L'animal n'a nullement souffert de l'opération du 4 février. Il a engraissé et est devenu fort hargneux. Sa sécrétion gastrique n'a présenté aucun trouble.
On vide et on lave l'estomac, dont on essuie la muqueuse avec une fine éponge. On met à nu le pneumogastrique droit et on le coupe. L'animal asphyxie, et se débat violemment. On pratique la trachéotomie. La muqueuse stomacale qui se rejetait au dehors et était devenue violette pendant l'asphyxie, est maintenant rose pâle; les replis de la muqueuse sont peu saillants comme sur un animal à jeun.
On excite le bout périphérique du pneumogastrique droit. L'estomac se contracte violemment. L'excitation est prolongée avec quelques courtes interruptions pendant un quart d'heure au moins. La muqueuse est actuellement rouge vif, les replis sont turgescents, et l'estomac a sécrété en faible quantité un suc acide très riche en mucus.
On détermine alors comme il a été dit plus haut le temps nécessaire pour l'absorption stomacale du ferrocyanure. Ce sel apparaît en vingt minutes dans les urines. On remarque que la sécrétion urinaire est fort ralentie.
4 mars (matin). — L'animal est très vif. La muqueuse de l'estomac est congestionnée. L'estomac ne contient pas d'aliments. On en extrait 50 centimètres cubes environ d'un liquide acide, qui répand une odeur assez sensible. L'acidité de ce liquide est due à de l'acide chlorhrjdrique, dont on a préparé le sel de cobalt. On n'y trouve pas d'acide lactique. Ce suc bouilli avec de la potasse dégage une odeur ammoniacale très semblable à celle de la triméthylammine.
L'estomac n'est pas dilaté. En introduisant le doigt dans l'antre du pylore, je le sens fortement serré par une contraction énergique, et l'animal ne manifeste pas de douleur quand on irrite cette région. Il s'agite, lorsqu'on pince la muqueuse, qui par suite n'a pas perdu toute sensibilité.
On excite pendant quelque temps le pneumogastrique droit après avoir essuyé la muqueuse; on avait laissé la veille un fil attaché au bout périphérique de ce nerf pour le retrouver aisément. Au bout de quelque temps, on constate la production d'une sécrétion toujours très peu abondante, acide et riche en mucus. L'estomac se contractait fortement pendant l'électrisation du vague.
On prépare ensuite l'expérience pour étudier l'absorption de l'estomac. La sonde placée dans la vessie livre passage à quelques centimètres cubes d'une urine trouble, riche en phosphates et très colorée, puis une fois la vessie vidée, plus une seule goutte d'urine ne s'écoule. Cette urine, fortement alcaline, ne contenait pas de sucre, mais l'ébullition avec la liqueur de Fehling ou avec de la potasse dégageait une forte odeur alliacée analogue à celle du phosphure d'hydrogène. 11 y avait encore du ferrocyanure dans cette urine; jamais auparavant je n'en avais trouvé dans l'urine de ce chien le lendemain d'une expérience sur l'absorption.
On place alors dans l'estomac 3 grammes de salicylate de soude dissous dans l'eau, l'expérience étant impossible avec le ferrocyanure. L'urine se refusant à couler, on injecte un peu d'eau dans la vessie, et on recueille quelques gouttes de cette eau de cinq en cinq minutes. Au bout de vingtcinq minutes, on obtient la réaction nette du salicylate par le perchlorure de fer.
On donne de la viande à l'animal qui la mange avidement. Il déglutit avec quelque difficulté, mais ne vomit pas.
5 mars (matin). — Ce chien est mort. A l'autopsie, on trouve dans l'estomac un peu de viande et de la soupe non digérée; l'estomac est rempli de bile jaune. La congestion pulmonaire est intense. On se rappelle que l'animal avait été trachcotomisé; il a fortement gelé pendant la nuit, et les fenêtres de la cave où ce chien avait été renfermé étaient restées ouvertes.
Deux autres chiens ayant subi la section des deux pneumogastriques (sur l'un d'eux le pneumogastrique droit avait été sectionné en-dessous du récurrent), m'ont permis d'observer des faits semblables.
L'estomac était légèrement paralysé, surtout le pylore; les animaux mangeaient et digéraient bien la soupe, mais la viande séjournait parfois longtemps dans l'estomac.
Le suc gastrique sécrété en très faible quantité et d'une façon presque continue, même pendant les intervalles des digestions était acide, répandait toujours une odeur de poisson gâté, surtout quand on le faisait bouillir avec de la potasse. Cette odeur ammoniacale n'est pas due à une putréfaction des aliments, car le suc recueilli sur un animal à jeun après lavage de l'estomac la répand très nettement. La sécrétion urinaire étant ralentie, des produits azotés s'élimineraient-ils par le tube digestif, comme cela a lieu après la double néphrectomie?
En excitant le pylore avec le doigt on détermine encore sur les chiens vagotomisés des contractions de l'estomac, et le pincement de la muqueuse est généralement ressenti par l'animal. La sensibilité de l'estomac n'est donc pas absolument abolie.
Pendant la pleine digestion, la muqueuse est souvent pâle; parfois cependant, elle est très rouge : il y a donc des troubles vaso-moteurs.
Par suite de la faible quantité du suc gastrique sécrété, et de l'affaiblisse-
ment des mouvements de l'estomac, on observe souvent, pendant les digestions de viande, que la chymification est avancée contre les parois de la muqueuse, tandis que les morceaux de viande situés au centre sont intacts. Ce fait a été vu aussi par Brachet et Longet '.
Enfin la bile reflue fréquemment dans l'estomac, peut-être parce que le pylore relâché laisse passer de temps en temps un peu de suc gastrique dans le duodénum, suc qui va exciter la région où débouche le canal cholédoque, et provoque les contractions réflexes de la vésicule biliaire observées par Claude Bernard. Celle-ci à tout moment déverse son contenu clans l'intestin, et la bile pénètre facilement dans l'estomac dont le pylore a perdu sa tonicité. Couvreur (Thèse, p. 66) a observé le même fait sur les oiseaux. D'après lui et d'après Vulpian 2, la section des vagues déterminerait une suractivité de la sécrétion biliaire.
Le suc gastrique d'un chien vagotomisé doit son acidité à de l'acide chlorhydrique. J'ai trouvé une fois des traces d'acide lactique. J'aurais voulu pouvoir doser l'acidité du suc recueilli après la section des deux pneumogastriques, mais la chose m'était impossible, n'ayant pas à ma disposition de balance suffisamment sensible pour me permettre de déterminer la valeur d'une eau de baryte en acide oxalique.
J'ai été réduit à comparer, par des dosages faits au même instant avec la même eau de baryte, le suc d'un chien normal et le suc d'un animal vagotomisé, au même moment de la digestion sur ces deux animaux. J'ai trouvé ainsi les rapports 10/8 et 10/9 dans deux expériences, 10 représentant l'acidité du suc de l'animal intact. Dans la deuxième expérience, le chien à pneumogastriques coupés avait refusé de manger, on lui avait rempli l'estomac par une fistule; le chien témoin avait mangé, et par suite son suc était un peu dilué de salive.
Faut-il conclure de ces deux expériences que l'acidité du suc gastrique soit diminuée par la section des vagues? Je ne le pense pas, parce que sur les animaux opérés, le suc gastrique est très peu abondant comparé à celui de l'animal intact; les peptones produites saturent au fur et à mesure l'acide du suc gastrique, faisant baisser le titre en acide, comme l'a montré M. A. Gautier 3; il en résulte que le suc d'un animal opéré peut être plus vite affaibli que celui d'un chien intact. Si en outre l'animal a dégluti la viande qui se
1. Longet, Traité de physiologie, 3e édit., t. I, p. 259. — Brachet est cité par J. Mùller {Manuel de physiol., trad. franc., Paris, 1845, t. I, p. 452).
2. Vulpian, Leçons sur l'appareil vaso-moteur, Paris, 1S75, t. I.
A. Gautier, Traité de chimie biologique, Paris
trouve dans son estomac, la sécrétion salivaire, à peu près normale, peut diminuer plus fortement par dilution l'acidité du suc gastrique sur le chien opéré que sur le témoin dont la sécrétion stomacale est abondante.
En résumé, la section des deux pneumogastriques pratiquée en deux temps n'abolit pas la digestion stomacale mais la trouble profondément; on constate en effet les désordres suivants :
1° La tunique musculaire a perdu de sa tonicité, et les mouvements de l'estomac sont notablement diminués.
2° Le suc gastrique est sécrété en très faible quantité et d'une façon presque continue. En revanche la sécrétion du mucus paraît exagérée.
3° Il apparaît dans la sécrétion stomacale des corps nouveaux, qui lui communiquent une odeur désagréable, et qui paraissent être des sels d'ammoniaques composées? (triméthylammine?)
4° La bile reflue fréquemment clans l'estomac, en quantité très suffisante pour neutraliser le suc gastrique si peu abondant *.
5° Il y a en outre des troubles vaso-moteurs; la muqueuse stomacale étant quelquefois pâle pendant la digestion et rouge lorsque l'estomac est vide.
Les altérations qualitatives et la diminution quantitative du suc gastrique sécrété me semblent être les phénomènes stomacaux les plus graves provoqués par l'opération.
En revanche, la quantité de propepsine contenue dans la muqueuse stomacale ne parait pas diminuée notablement, les infusions acides étant très actives 2 ; la structure elle-même de la muqueuse n'est pas modifiée 3. La section des pneumogastriques en diminuant la
1. On sait par les expériences de M. Dastre (Soc. de Biol., 1880, 1883; Arch. de Brown-Sêquard, V6 sêr., t. II, p. 316 et suiv., 1889) et de Ruggero Oddi (Annali dell' Università libéra di F'erugia, 1887; Arch. ital., IX, 1888, p. 138) que la pénétration de la bile dans l'estomac normal sécrétant un suc abondant, ne trouble pas la digestion gastrique. Je dirai à ce propos que j'ai constaté souvent ce fait sur moi-même par méricysme. La bile reflue très souvent dans mon estomac, et en abondance. Le chyme que je rejette est fort jaune, d'une saveur très amère et acide, et mes digestions me paraissent s'effectuer fort régulièrement. M. Debove enseigne aussi que le reflux de la bile dans l'estomac est normal chez l'homme.
2. Fait constaté aussi par Couvreur sur les oiseaux (Thèse, p. 64).
3. M. Chauveau, qui a conservé quelques chiens fort longtemps après la section des deux pneumogastriques, m'a dit avoir constaté à plusieurs reprises, une dégénérescence très marquée de la tunique musculaire œsophagienne dans la région cardiaque avec formation d'une poche au-dessus du diaphragme. Cette dégénérescence des muscles était visible à l'œil nu en examinant par transparence l'œsophage ouvert et étalé. La poche était due à l'accumulation temporaire dans la portion terminale de l'œsophage des aliments arrêtés par le pilier droit du diaphragme fermant le cardia.
sécrétion diminuerait par ce fait la transformation de la propepsine en pepsine. En quelque sorte, on peut dire que le pneumogastrique n'est pas le nerf de charge de l'estomac; mais il est un des nerfs de décharge de cet organe, son intégrité étant indispensable pour que la sécrétion gastrique reste normalement abondante.
L'acidité du suc gastrique n'est pas notablement diminuée, et la sensibilité ne paraît pas absolument abolie. L'absorption stomacale, elle aussi, n'est pas troublée. Les expériences de Cl. Bernard citées plus haut (voir p. 74) peuvent en effet s'interpréter par la diminution de la sécrétion gastrique, déterminant plus tardivement sur un animal vagotomisé la décomposition du cyanure de mercure, ou, dans le deuxième cas, ne pouvant plus digérer assez vite l'émulsine avant l'arrivée de l'amygdaline.
Comment se fait-il cependant que Schiff et Duron n'aient constaté aucun des troubles précédents en pratiquant la section des pneumogastriques sous le diaphragme? Il est vrai que cette section peut ne pas être aussi complète que le pensent leurs auteurs. C'est surtout le cas des expériences de Duron, qui s'est borné à arracher les troncs nerveux sans inciser circulairement la séreuse, et certainement bien des filets lui ont échappé.
J'ai tenté sur un chien à fistule de pratiquer la section totale de l'œsophage sous le diaphragme, et de fermer l'ouverture stomacale et l'ouverture œsophagienne par des sutures de Czerny. La suture de la plaie stomacale est aisée, mais celle de l'œsophage, qui tend toujours à fuir dans le thorax, est très difficile; je l'ai mal faite, étant obligé d'opérer sans aide, et ce chien est rapidement mort de péritonite, la salive arrivant dans l'abdomen.
Ce procédé m'ayant paru peu pratique, j'ai alors effectué, en opérant comme le conseille Schiff, la section des pneumogastriques sous le diaphragme.
Après avoir tordu tous les vaisseaux sanguins et arraché les gros troncs nerveux au point où l'œsophage pénètre dans l'estomac, j'ai fait l'incision circulaire de la séreuse, et je n'ai pas craint d'entamer, parfois jusqu'à la muqueuse, la couche musculaire sous-jacente, afin d'être plus sûr de ma section. J'ai ensuite retroussé de chaque côté la séreuse en l'attirant avec des pinces. L'ouverture de l'abdomen était refermée par une suture en étages. 11 va sans dire que cette opération était faite avec une asepsie suffisante.
Les animaux que j'ai ainsi opérés, au nombre de deux, se sont
rapidement rétablis. Ils mangeaient beaucoup de soupe dans les jours qui ont suivi l'opération, et pourtant ils maigrissaient au début. Ils ont présenté quelques troubles de déglutition, surtout dans les jours qui ont suivi la section des pneumogastriques, et ont quelquefois vomi. Je les ai sacrifiés lorsqu'ils commençaient à diminuer de maigreur, l'un sept jours, l'autre onze jours après l'opération. Leurs plaies étaient cicatrisées. Une beure avant de leur sectionner le bulbe, je leur avais fait faire un repas de viande.
A l'autopsie, les aliments étaient imbibés d'un suc franchement acide, très peu abondant, et enveloppés de mucus. Dans les mêmes conditions, un chien intact, de taille semblable aux animaux opérés, eût fourni au moins de 60 à 70 cent, cubes de suc. Je n'ai pas pu en recueillir 10 sur ces deux animaux, pas plus que sur un troisième dont il sera fait mention plus tard et qui avait en même temps subi l'extirpation des ganglions cœliaques. Ce suc répandait l'odeur sui generis déjà signalée, mais moins franchement que lorsque la section a été faite au cou. Il m'a semblé aussi que la section sous le diaphragme ralentissait la sécrétion urinaire. Les vaisseaux de l'estomac n'étaient pas dilatés comme ils le sont sur un animal en pleine digestion. La muqueuse était pâle, comme elle se présente habituellement quand l'estomac est vide. Il y avait un peu de chyme dans le duodénum; peut-être provenait-il d'une digestion antérieure; on ne voyait pas les chylifères. 11 n'y avait pas de bile dans l'estomac.
Duron a trouvé quelquefois de la bile dans l'estomac des cbiens qu'il avait opérés, mais il considère cela comme un accident opératoire. Je ne le pense pas, étant donnés les faits que j'ai observés lorsque la section est pratiquée au cou. Il a remarqué aussi l'absence de vaso-dilalation.
On voit donc que, à la suite de la section sous-diaphragmatique des vagues, on observe du côté de l'estomac les faits suivants :
Les animaux peuvent digérer de la soupe régulièrement et en " grande quantité ; mais la digestion de la viande est ralentie, parce que la quantité du suc gastrique sécrété est notablement diminuée. Sa qualité est un peu altérée, car il répand une odeur désagréable quoique à un degré moins intense que lorsque la section a été pratiquée au cou. On observe également des troubles vaso-moteurs, et probablement des troubles moteurs, Duron ayant vu quelquefois le reflux de la bile dans l'estomac.
Gomment se fait- il que Schiff n'ait rien constaté du côté de la sécrétion gastrique? C'est ce que je ne puis expliquer. Comme il ne
donne pas grand détail à ce sujet, il est possible qu'il ait observé la grande voracité des chiens qu'il avait opérés et qu'il leur ait vu digérer de grandes quantités de soupe. Il a constaté ensuite que les infusions de muqueuse étaient fort actives, ce que j'ai vu aussi pour les animaux qui avaient subi la section au cou, et il aura conclu de tout cela que l'estomac se comportait normalement. En tout cas, ce qui me paraît ressortir des faits exposés précédemment c'est que sur les chiens ayant subi la section des vagues sous le diaphragme, on peut démontrer l'existence de troubles clans la sécrétion gastrique en leur faisant ingérer de la viande, qui est beaucoup plus difficile à digérer qu'une bouillie de pain, et qui ne peut nous induire en erreur sur la quantité de la sécrétion stomacale, puisqu'on n'introduit pas dans l'estomac d'autre liquide que la propre salive du sujet en expérience.
Je citerai plus tard une troisième expérience venant encore à l'appui de celles que je viens de rapporter.
Extirpation du plexus cœliaque. — Le nombre des physiologistes ayant pratiqué l'extirpation du plexus cœliaque est assez considérable. Nous trouvons : Volkmann \ Pincus 2, Samuel 3, Cl. Bernard 4, Budge s, Adrian 6, Lamansky 7, Schiff 8, Klebs 9, et récemment Lustig 10, Oddi ll, Peiper 12, Viola 13. Tous ces physiologistes s'accordent à reconnaître que la sécrétion gastrique n'est pas notablement troublée, souvent même pas du tout. Leurs opinions ne ditlèrent que pour des points de détail. Je ne noterai que les particularités suivantes :
Klebs, Ilandbuch der path. Anat., Berlin, 1870, S
10. A. Lustig, Archivio per le scienze mediche, XIII, n° 6, et XIV, n" 1. — Lo Sperimentale, XLV, 1891, p. 435, et XLVI, 1892, p. 247. — Ziegler's Deitruge zur palhol. Anal., VII, S. 433. — Arch. ital. de Diol., vol. XI et XII, 1889, XIII et XIV, 1890, XVII, 1892.
11. Oddi, Lo Sperimenlale, XLV, p. 458, 475, 1891, et XLVI, p. 306, 1892.
Peiper, Zeitschr. f. Min. Med., XVII. S
13. Viola, Atti délia Acad. med. chirurg. di Perugia, vol. III, fasc. 4. — Rivisla gen. ital. di clin, med., n"s 12 et 13, 21 juillet 1891. — Pour les travaux de Lustig, Oddi et Viola, voir les Arch. ital. de Diol., de 1889 à 1892.
Adrian est le premier qui ait réussi à conserver les animaux qu'il avait opérés; l'extirpation du plexus cœliaque ne lui a donné aucun résultat. Schit'f a pleinement confirmé ces faits négatifs. Lamansky dit que la lésion du plexus cœliaque délermine la maigreur et le dépérissement des animaux pour des raisons qui lui échappent. Klebs a observé eu même temps l'atrophie du pancréas. Enfin Lustig et Oddi, qui se sont fort peu occupés de la digestion, ont constaté l'apparition de l'acétone dans les urines. Ce dernier point est contredit purement et simplement par Peiper en Allemagne et par Viola en Italie.
Braun1, à la suite de la section des splanchniques, a vu quelquefois augmenter la sécrétion du suc gastrique.
Pour ma part, j'ai fait un grand nombre d'expériences sur le plexus cœliaque, et la plupart ne m'ont rien appris. J'ai rapporté plus haut ce que j'avais pu voir relativement à l'influence de ce plexus sur les mouvements de l'estomac ; j'ajouterai que dans le cours de ces expériences et de beaucoup d'autres pratiquées sur des chiens curarisés ou à moelle coupée à la sortie du crâne, je n'ai jamais pu voir nettement de phénomènes de vaso-constricrion par la galvanisation des ganglions semi-lunaires ou de vaso-dilatation résultant de la destruction de ces ganglions. Le contact de l'air congestionnait rapidement les viscères abdominaux; et si promptement que l'on conduise l'expérience, au moment où l'on agit sur le plexus solaire, il est bien difficile de constater quelque chose de certain.
Claude Bernard 2 pourtant aurait vu nettement la galvanisation du ganglion solaire gauche déterminer la vaso-constriction des vaisseaux splanchniques, et l'extirpation du plexus déterminer la dilatation de ces mêmes vaisseaux.
Peut-être les ganglions solaires renfermeraient-ils des filets vasodilatateurs en même temps que vaso-constricteurs? Les expériences de MM. Dastre et Morat 3 sur le sympathique cervical nous ont appris à ne plus considérer le sympathique que comme un nerf exclusivement vaso-constricteur. Quoi qu'il en soit, dans les conditions où je me suis placé, et ces conditions ont été variées, je n'ai jamais observé de phénomène vaso-moteur positif ou négatif pas plus que d'effet sur la sécrétion stomacale.
Braun, Eckhard's Beilr&ge, VII, S
2. Cl. Bernard, Leçons sur la phys. et la path. du s. nerveux, II, 1858.
3. Dastre et Morat, Recherches sur le système vaso-moteur, Paris, Masson, 18S4.
J'ai tenté alors de détruire le plexus cœliaque sur des chiens porteurs d'une fistule gastrique. J'ai fait beaucoup de ces opérations, une trentaine au moins, j'ai rarement réussi l'extirpation totale, et je n'ai vu se rétablir que trois chiens bien opérés.
Je pratiquais l'opération comme le conseille Schiff, mais en ayant recours bien entendu à une asepsie aussi rigoureuse que possible. Les instruments avaient séjourné une heure dans le four à flamber à 150°. Les compresses et les serviettes employées pour caler les viscères avaient été stérilisées à l'autoclave; elles étaient imprégnées d'eau salée à 7 p. 1000. La peau de l'animal, soigneusement rasée, et les mains de l'opérateur étaient lavées à l'alcool, au sublimé et à l'eau stérilisée. Malheureusement, j'étais obligé de pratiquer ces opérations dans un local où les germes étaient abondants, et de recourir à l'aide du garçon de laboratoire, qui soignait les animaux et était d'une propreté douteuse. J'insiste sur ces détails, car ils auront leur importance tout à l'heure.
Je faisais sur le flanc gauche de l'animal une incision allant de la dernière côte à l'épine iliaque antérieure et supérieure, sur le bord externe de l'ilio-spinal, dans l'épaisseur des obliques de l'abdomen et du transversc. On incise le péritoine, et pendant que l'aide attire la dernière côte vers le thorax avec un écarteur, on fait descendre le rein, et on voit la capsule surrénale gauche. On met à nu l'artère grande mésentérique et le tronc cœliaque, et on découvre le ganglion semi-lunaire gauche et quelques petits ganglions accessoires, entre ces deux artères et la capsule surrénale gauche. On arrache ce ganglion avec précaution à l'aide de pinces à griffes; on détruit les ganglions accessoires, et on dissèque autant que possible les filets qui accompagnent le tronc cœliaque et la mésentérique. On attire alors du côté gauche ces deux artères avec une aiguille de Cooper, et on arrache le ganglion droit qui occupe une position presque symétrique de celle du gauche. On l'attirera avec ménagement, pour tâcher de voir le splanch nique droit. Alors seulement on est sûr que l'extirpation est totale. Cette dernière partie présente une certaine difficulté. Souvent on blesse une artère importante, souvent aussi on constate à l'autopsie que l'extirpation n'a pas été complète comme on le croyait.
Je recousais ensuite le péritoine au catgut, puis les muscles avec des crins et fermais la peau par une suture entortillée.
Que l'extirpation du plexus ait été totale ou non, on constate presque invariablement les mêmes résultats.
Les animaux sont généralement très abattus; ils maigrissent rapidement. Le lendemain de l'opération la muqueuse stomacale est rouge violacé, les replis sont turgescents, il s'écoule par la fistule un liquide brun clair et acide avec des débris d'épilhélium. Puis l'animal mange peu à peu et en petite quantité; la sécrétion gastrique, d'abord très faible, humectant à peine les bords de l'orifice listuleux, peut devenir plus abondante vers le
quatrième et le cinquième jour, et la muqueuse paraît alors absolument normale. La plupart de mes chiens sont morts considérablement amaigris entre] le cinquième et le huitième jour après l'opération. A l'autopsie, les viscères de l'abdomen sont enflammés, et l'animal paraît être mort d'une péritonite. Parmi les chiens qui ont été tués en voie de rétablissement, l'un d'eux, sacrifié le huitième jour, avait le plexus cœliaque complètement enlevé; un autre, sacrifié onze jours après l'opération, avait conservé un fragment important du ganglion droit, mais le tronc cœliaque était bien énervé; les autres étaient mal opérés. Sur ces deux animaux tués à jeun, l'irrigation des viscères abdominaux m'a paru normale, et je n'ai pas remarqué de vaso-dilatation exagérée. Les vaisseaux étaient fort nettement accusés, mais souvent, à l'ouverture de l'abdomen sur des chiens intacts, j'en ai vu de semblablement dilatés.
En somme, tous les troubles très passagers observés du côté de l'estomac : anorexie et diminution de sécrétion, amaigrissement considérable de l'animal, état de la vascularisation des viscères suivant que l'animal est mort ou tué en voie de rétablissement peuvent s'interpréter, en admettant, ce qui est plus que vraisemblable, que tous les animaux avaient contracté à la suite de l'opération une péritonite plus ou moins violente. Comme je l'ai dit plus haut, il m'était impossible d'opérer avec une asepsie absolue. Des chiens atteints de péritonite présentent souvent les mêmes symptômes; j'en ai vu dans plusieurs cas montrer au début de la maladie cet écoulement catarrhal brunâtre, souvent même très abondant par leur fistule gastrique; j'ai constaté la coloration très rouge de la muqueuse, puis l'animal mangeai l un peu et digérait sans vomir après quelques jours de diète.
Les troubles observés pouvaient donc fort bien provenir, non pas de la destruction du plexus solaire, mais surtout d'une péritonite que l'opération aurait communiquée à l'animal, et dont elle aurait favorisé l'évolution.
Il y avait lieu de se demander aussi si ces troubles n'étaient pas le résultat secondaire de l'opération déterminant une intoxication de l'organisme par suite d'altérations trophiques, altérations probables étant donné l'amaigrissement très rapide des animaux opérés.
J'ai tout d'abord songé à Y acétone qui, d'après les travaux de Lustig et de Oddi, apparaît dans le sang et les urines à la suite de la destruction du plexus cœliaque, déterminant la mort de l'animal dans un état de coma acétonique. Mais avant d'étudier l'action de
l'acétone sur l'organisme et en particulier sur la digestion gastrique, il fallait s'assurer de l'exactitude de l'observation de Lustig et de Oddi, contredite par Peiper et par Viola.
J'ai commencé alors une série de recherches que je vais relater ici, bien que, comme on le verra, elles ont été inutiles, car elles me semblent présenter quelque intérêt au sujet de cette question actuellement débattue de l'acétonurie expérimentale.
J'ai recherché l'acétone par la réaction de Lieben 1 en employant les précautions recommandées par Salkowski et Ken Taniguti 2. J'ai cru devoir rejeter les réactions plus commodes mais incertaines de Légal 3, Le Nobel 4 et de Chautard 3, et ne les employer que comme réactions de contrôle.
L'urine "était recueillie dans la vessie par le cathétérisme; acidulée par l'acide sulfurique et distillée aussi loin que possible. Le produit de la distillation était additionné d'une solution d'iode dans l'iodure de potassium, puis d'une lessive de soude jusqu'à décoloration totale. On recherchait au microscope le précipité iodoformique que l'on attendait au besoin vingtquatre heures.
Tout d'abord, j'ai fait un grand nombre d'analyses d'urine normale, d'homme et de chien.
Cette urine normale ne donne jamais qu'un précipité très faible d'iodoforme ou un résultat négatif. A peine trouve-t-on deux ou trois étoiles d'iodofome dans le champ du microscope (Vérick, obj. 7, oc. 3, tube tiré). Je n'ai pas constaté non plus, comme l'aurait vu Baginsky 6, comme l'ont annoncé J. de Bœck et A. Slosse 7, d'augmentation de ce précipité à la suite d'un jeûne prolongé ou d'une alimentation exclusivement, carnée.
J'ai trouvé, au contraire, une augmentation considérable de ce précipité iodoformique dans l'urine de deux chiens ayant subi l'extirpation du plexus cœliaque. Ce précipité s'est montré le lendemain de l'opération jusqu'à leur mort survenue le sixième et le huitième jour après le début de l'expérience.
Ce résultat était-il bien le fait de la destruction des ganglions semi-lunaires? Peiper 8 qui le nie l'attribue à l'usage du sublimé
Peiper, Zeitschr. f. Klin. Med., XVII, S
employé pour désinfecter le champ opératoire. J'avais évité cette cause d'erreur, et d'ailleurs Luslig n'y était pas tombé, mais on sait par les travaux de Markownikoff l et de Jaksch 2 que l'acétone apparaît dans l'urine, au cours de plusieurs maladies : diabète, pleurésie, pneumothorax, etc. Cette apparition de l'acétone ou plutôt cette exagération de la production journalière d'acétone pouvait être en quelque sorte un épiphénomène se présentant toutes les fois que l'on pratique un traumatisme plus ou moins grave.
Lustig a en effet vu apparaître ce corps dans l'urine à la suite de diverses opérations intéressant le système nerveux : lésions du sympathique abdominal, du sympathique thoracique, du cervelet, du cerveau, etc. Moi-même je l'ai vu apparaître pendant 4 jours dans l'urine d'un chien ayant subi la section sous-diaphragmatique des vagues, pendant trois jours dans l'urine d'une femme opérée d'une salpingite. Enfin pendant plus de deux semaines, j'ai obtenu un précipité iodoformique très abondant en analysant l'urine d'une chienne qui avait reçu à huit jours d'intervalle, dans la cavité péritonéale, deux injections de 45 grammes chacune d'une solution de nitrate d'argent à 1 p. 300.
Devant ces faits, il me semble que l'on peut dire que l'apparition de l'acétone dans l'urine après l'extirpation du plexus cœliaque n'a rien de spécifique. Ce corps se produit dans l'organisme de tout animal auquel on fait subir une lésion grave ; peut-être même seraitce la conséquence d'une inflammation ou d'une infection microbienne résultant d'une asepsie insuffisante pendant l'opération. En effet, j'ai vainement cherché plusieurs fois l'acétone dans l'urine du jeune chien auquel j'avais lié les vaisseaux de l'estomac en opérant sans le secours du garçon du laboratoire.
Quoi qu'il en soit, j'avais alors constaté, avec Lustig et Oddi, dans l'urine des chiens ayant subi la destruction du plexus cœliaque la présence d'un corps donnant abondamment le précipité iodoformique. Mais ce corps était-il bien l'acétone ordinaire? L'alcool, différents éthers, l'acide éthyldiacétique, différentes acétones ou aldéhydes, corps tous volatils et distillables, peuvent donner la réaction de Lieben.
1. Markownikoff, Deutsch. chem. Gesellsch., VIII, S. 1683, u. IX, S. 1604.
2. Jaksch, Zeitschr, f.phys. Ch., IV, 1883. — Zeitschr. f. Min. Med., VIII, 18S4, u. X, 1886.
Viola1, du reste, nie que le corps en question, qu'il ne trouve du reste que dans l'urine normale, soit de l'acétone, parce que, dit-il, ce corps ne donne pas la réaction de Reynold 2, et ne donne qu'incomplètement celle de Légal.
On peut répondre aux affirmations de Viola que la réaction de Reynold est insuffisante lorsque l'acétone est en faible quantité dans une liqueur, comme l'ont constaté Strache 3 et Jolies *. Quant à la réaction de Légal, c'est une réaction colorée qui a déjà été fortement critiquée et qui n'est nullement caractéristique de l'acétone. Des urines qui ne donnent pas la réaction de Lieben donnent celle de Légal qui, du reste, comme l'a montré Jaksch, réussit bien avec le paracrésol, corps que l'on trouve souvent dans l'urine.
Pour m'éclairer à ce sujet, j'ai fait les recherches suivantes avec l'urine de la chienne citée plus haut, qui avait reçu des injections de nitrate d'argent dans la cavité abdominale :
1° On sature l'urine de bisulfite de soude, et on distille. Le produit distillé ne donne pas la réaction de Lieben. On ajoute au résidu delà distillation une lessive de soude en excès et on continue la distillation interrompue. Le produit passant à la distillation donne la réaction de Lieben.
Le corps qui se trouve dans l'urine est donc une aldéhyde ou une acétone puisqu'il se combine au bisulfite de soude.
Réaction de vérification : Ce corps se combine à la pliénylhydrazine en donnant une hydrazone qui ne réduit pas la liqueur de Fehling (Fischer 5). On titre une solution de chlorhydrate de pliénylhydrazine par la liqueur de Fehling; on répète l'opération sur le même volume de la même solution de chlorhydrate de pliénylhydrazine additionnée d'urine distillée. Le titre a diminué.
2° Le corps en question (urine distillée) ne réduit pas à froid les sels d'argent même au bout de vingt-quatre heures. Il est donc probable que ce n'est pas une aldéhyde.
Les aldéhydes, comme l'a montré Hugo Schiff G, sont détruites par l'aniline il s'élimine de l'eau et il se forme une diammine diphénylique, suivant l'équation :
' 2C,HS
2CJL0 + 2NII,C6H5 = 211,0 + N2
1. Viola, Alli dclï Acad. medico-chirurg. di Perugia, III, 1891.
K. Fischer, Berl. Bericlile, XVII, S
6. Hugo Schiff, Erdmam's u. Wenhe's Jahresb. f. praldische Chemie, CV, S. 184. Comptes rendus de l'Acad. des Se, LX, p. 32, 1865; LXV, p. 320, 1867. — Annale d. Chemie u. l'harmakie, V Supplem. BJ, S. 329, 1867, et CXLVIII, S. 330, 1868.
Cette réaction ne se produit pas avec les acétones l, qui ne sont pas attaquées par l'aniljne à la température de 100°. Elle est caractéristique, d'après H. Schiff, de la fonction aldéhyde.
De l'urine est alors agitée avec de l'aniline; on sépare ensuite, par flltration sur du papier mouillé, l'excès d'aniline. On neutralise en excès par l'acide sulfurique. Le produit distillé donne la réaction de Lieben.
Donc le corps qui apparaît dans l'urine dans les conditions indiquées ci-dessus est une acétone. Mais laquelle? Il est probable en effet que le diméthylkétone n'est pas le seul à donner la réaction de Lieben que l'on doit pouvoir obtenir avec le méthylélhylkétone et le diéthylkétone.
Je me disposais à terminer cette recherche en tâchant de combiner l'acétone en question avec l'hydroxylamine et en déterminant la température de fusion du produit obtenu.
Connaissant alors l'acétone, il ne me restait plus qu'à étudier son action sur la digestion stomacale, afin de voir si les troubles que l'extirpation du plexus cœliaque produit au début sur les fonctions de l'estomac proviennent du fait même de l'opération ou de la réaction de l'organisme, encore insuffisamment acclimaté à la présence de cet excès d'acétone.
Ces recherches et celles qui précèdent ont été rendues inutiles par l'expérience suivante :
Je me proposais d'énerver autant que possible l'estomac d'un chien, afin de voir si la digestion pourrait s'effectuer dans ces conditions. L'expérience avait déjà été faite avec succès par Schiff, qui n'avait constaté aucun trouble du côté de l'estomac. Je ne pouvais sectionner les pneumogastriques au cou, et extirper le plexus cœliaque : l'animal aurait promptement succombé; d'ailleurs, quelques filets du sympathique doivent arriver dans l'estomac avec l'œsophage. J'ai donc opéré comme il suit, avec une asepsie aussi rigoureuse que possible, et avec l'aide de M. Henry de Varigny, qui a bien voulu me prêter son concours, afin d'écarter autant que faire se pouvait toute cause d'infection :
41 mai 1 892. — Chien terrier, très jeune et très vif. On l'anesthésie profondément par la morphine et le chloroforme, puis on pratique, sur la ligne blanche, une incision allant de l'appendice xiphoïde jusqu'au-dessous de l'ombilic. On extrait les viscères que l'on enveloppe dans des serviettes
\. L'acétone du commerce est un résidu de la préparation de l'aniline. Elle distille sans altération avec ce corps.
chaudes et stérilisées à l'autoclave dans Peau salée à 7,o p. 1000. On dissèque le tronc cœliaque et l'artère grande mésentérique, et on arrache les ganglions cœliaques. On replace les viscères ; puis on fait l'incision circulaire de la séreuse œsophagienne comme il a été dit plus haut. On recoud la plaie.
Le lendemain, l'animal va fort bien, et a bu avec avidité 1 litre de lait.
i9 mai. — L'animal ne reçoit encore que du lait pour toute nourriture. On le sonde dans l'après-midi, et on cherche l'acétone dans son urine. On n'en trouve que des traces imperceptibles, comme dans une urine normale.
20 mai. — Ce chien mange de la soupe en abondance et se comporte très bien. Il accourt quand on entre au chenil, et ne paraît pas malade. 11 maigrit pourtant. On ne trouve que des traces d'acétone dans l'urine, comme peut en présenter un individu sain.
21 mai. — Le ventre est ballonné; il présente de la fluctuation. L'animal a une ascitc légère. On le sonde, pas une goutte d'urine ne s'écoule. On le garde au laboratoire; on le sonde encore deux heures après, sans pouvoir obtenir de l'urine.
22 mai. — Le ballonnement du ventre a diminué. L'animal est maigre, on voit saillir les vertèbres. On ne trouve encore que des traces insignifiantes d'acétone.
23 mai. — Tout ballonnement de l'abdomen a disparu. Ce chien mange toujours beaucoup de soupe. On ne trouve pas d'acétone dans l'urine.
26 mai. — L'animal va fort bien; il est très maigre, quoiqu'il mange en abondance. En entrant au laboratoire, il joue avec un tube de caoutchouc. On ne trouve pas d'acétone dans son urine.
27 mai (après-midi). — On a fait jeûner ce chien depuis la veille au soir; on lui fait faire un repas de 200 ou 300 grammes de viande environ. Une heure après, on le fixe sur la gouttière, et on lui fait dans la jugulaire droite une prise de 25 centimètres cubes de sang, pour des essais étrangers à ce sujet. On lui sectionne ensuite le bulbe, et on pratique rapidement l'autopsie.
Les vaisseaux de l'estomac ne sont pas dilatés comme ils le devraient être sur un animal en pleine digestion. Les chylifères sont parfaitement visibles. Les vaisseaux de l'intestin ne présentent rien de particulier. On place deux pinces à forcipressure sur l'œsophage et sur le duodénum et on enlève I*estomac. La muqueuse est pâle, les aliments sont humectés d'une faible quantité de suc gastrique à odeur désagréable. Il y a du chyme dans l'intestin, mais en très faible quantité, et pas de liquides.
Les ganglions cœliaques ont été bien détruits.
Celte expérience nous renseigne encore une fois de plus sur les troubles que la section des vagues apporte dans la physiologie de l'estomac, diminution et altération du suc gastrique, troubles vasomoteurs, etc. Elle nous montre que les ganglions solaires n'ont pas grande importance pour la digestion stomacale; mais elle nous
apprend en outre que quand l'opération est pratiquée avec une asepsie rigoureuse, l'animal se rétablit très vite, et la quantité d'acétone que contient l'urine reste normale; et il est fort probable que, lorsqu'à la suite des opérations précédentes, on la voyait augmenter notablement, c'est que ces opérations avaient déterminé des accidents de péritonite, causant cette acétonurie exagérée.
Il nous semble donc qu'au sujet de Pacétonurie nous pouvons dire :
L'acétone apparaît dans les urines en quantité notable à la suite d'une foule de lésions inflammatoires. Elle ri est nullement un caractère spécifique des lésions du plexus cœliaque. Quand la production journalière d'acétone augmente notablement à la suite d'un traumatisme chirurgical, c'est probablement un indice d'infection plus ou moins grande.
On s'expliquerait ainsi les contradictions existant entre Lustig et Oddi d'une part, trouvant constamment de l'acétonurie à la suite de l'extirpation du plexus cœliaque, et de Peiper et Viola, d'autre part, qui n'en ont jamais rencontré en quantité plus que normale.
Les premiers ont peut-être opéré avec une asepsie insuffisante, et les seconds, avec une asepsie rigoureuse.
Quoi qu'il en soit, je ne donne ces conclusions que sous toute réserve, me proposant de revenir plus tard sur ces recherches et de tâcher d'approfondir la question.
Pour revenir a. la digestion gastrique, il me semble pouvoir conclure à la suite des expériences qui viennent d'être rapportées, et qui ne font que confirmer celles de mes nombreux devanciers :
L'extirpation du plexus cœliaque ne trouble que d'une façon passagère les fonctions de Vestomac, qui peuvent se rétablir promptement. Ces troubles non persistants sont inhérents à l'opération même, et ne sont pas le fait de la destruction de ces ganglions du sympathique, qui ne paraissent pas avoir une influence notable sur la sécrétion de l'estomac, ni même sur la circulation de cet organe.
Résumé. — Les faits relatés dans ce chapitre relativement à la sécrétion du suc gastrique nous autorisent à dire :
1° Les centres nerveux présidant à la sécrétion réflexe des glandes gastriques se trouvent dans les parois mêmes de Vestomac.
2° Néanmoins le nerf pneumogastrique joue unrôle très important dans cette sécrétion. Chez les Mammifères, l'estomac est loin d'avoir
vis-à-vis de ce nerf l'indépendance que nous avons constatée chez les Batraciens.
3° Le plexus cœliaque est sans effet sur la sécrétion gastrique.
CONCLUSIONS
Voici en quelques mots les principaux résultats auxquels nous ont conduit ces recherches ; quelques-uns ne sont pas entièrement neufs, mais alors nous en avons donné une démonstration nouvelle ou nous* avons tranché des questions controversées.
Chapitre I. — L'acide principal du suc gastrique, chez les mammifères et les batraciens, est l'acide chlorhydrique, comme il est aisé de le démontrer en préparant son sel de cobalt.
Le suc gastrique du chien ne renferme jamais d'acide chlorhydrique libre, en dehors des cas pathologiques.
Il y a toujours des traces d'acide lactique dans le suc gastrique du chien, même absolument pur et exempt d'aliments.
Quoique faiblement combiné, l'acide chlorhydrique du suc gastrique est capable, avec le temps, de déplacer partiellement des acides énergiques, vis-à-vis des bases alcalines. Nous l'avons démontré par l'acide nitrique.
La muqueuse stomacale peut sécréter un acide différent de l'acide chlorhydrique si l'on sature l'organisme d'un sel autre que le chlorure de sodium.
Dans le cas de la digestion de l'albumine coagulée, la parapeptone de Meissner est identique à la syntonine de l'œuf.
La propeptone est bien une individualité réelle et ne peut être considérée comme un mélange ou une combinaison de syntonine et de peptones.
En déshydratant de la peptone pure, on peut obtenir des traces de propeptone.
Il est fort difficile, sinon impossible, de transformer totalement dans une digestion in vitro la propeptone en peptone. Une des causes principales de la difficulté de cette transformation est due à
ce fait que la pepsine est affaiblie et gênée dans son activité, par l'acidité du milieu où Ton est obligé de la placer pour qu'elle puisse peptoniseries albuminoïdes.
La propeptone résiste à trois jours de congélation, tandis que la pepsine en infusion acide est presque totalement détruite par ce froid prolongé.
La pepsine transforme totalement l'albumine coagulée en syntonine, la syntonine en propeptone, et enfin la propeptone presque complètement en peptone .
L'antialbumose de Kùhne et Chiltenden n'existe pas dans les digestions artificielles. Ce corps est une production artificielle, c'est de la syntonine modifiée par les précipitations successives que nécessite sa préparation, et rendue ainsi plus ou moins réfractaire à l'action ultérieure du suc gastrique.
Chapitre II. — Contrairement aux recherches de H. von Swieciçki, les glandes stomacales delà grenouille, tout en sécrétant des acides, fabriquent aussi des ferments digestifs.
La pepsine sécrétée par les glandes œsophagiennes de la grenouille est plus abondante ou plus active que la pepsine stomacale.
Les glandes œsophagiennes de la grenouille présentent des croissants de Gianuzzi.
La sécrétion pylorique du chien, recueillie par un procédé différent de celui qui a été employé par Klemensiewicz et Heidenhain, est acide.
Les glandes gastriques des chats nouveau-nés renferment des cellules principales, alors qu'elles ne sécrètent pas encore de pepsine. Le développement des cellules principales paraît être en rapport avec la quantité du suc gastrique sécrété.
Tous ces faits montrent que la production des acides ne saurait être localisée dans les cellules de bordure, pas plus que celle des ferments dans les cellules principales, et il me semble nécessaire de modifier comme il suit la théorie de Heidenhain :
Toutes les cellules des glandes de l'estomac concourent à l'élaboration du produit donnant naissance aux acides du suc gastrique; les cellules principales sécrètent les éléments liquides de ce suc et renferment de la propepsine soluble; les cellules de bordure fabriquent surtout de la propepsine insoluble.
Chapitre III. — Je n'ai trouvé ni chymosine ni ferment saccharifiant l'amidon dans la muqueuse œsophagienne et dans la muqueuse stomacale de la grenouille.
En réduisant la circulation stomacale chez la grenouille, on peut rendre la sécrétion gastrique alcaline. Un fait semblable peut s'observer sur la femelle, lorsque, pendant la gestation, la circulation stomacale est réduite au profit de celle de l'ovaire hypertrophié.
Il n'en est pas de môme si l'on réduit la circulation sanguine en salant un individu, parce qu'alors on fournit aux glandes stomacales le chlorure de sodium nécessaire pour l'élaboration de l'acide chlorhydrique.
La réduction de la circulation sanguine chez le chien donne des résultats analogues : alcalinité du suc ou diminution de son acidité, et sécrétion abondante de mucus.
La région pylorique de l'estomac est plus sensible que la région du fundus. Ce fait a été aussi constaté sur l'homme. Par suite de cette sensibilité, grande chez le chien, les corps étrangers séjournent longtemps dans l'estomac, et tout ce qui sort de ce viscère pour passer dans le duodénum doit être liquéfié ou porphyrisé.
L'estomac résiste à l'autodigestion parce que les parois de cet organe, même après la mort, fixent la pepsine avec très peu d'affinité; par suite, les petites quantités de ferment qui peuvent imprégner la muqueuse vivante sont aussitôt balayées par la circulation sanguine.
La cravate de Suisse ne joue aucun rôle dans la déglutition des liquides.
L'estomac du chien absorbe avec une énergie assez considérable. Du ferrocyanure de potassium placé dans l'estomac apparaît dans l'urine au bout de 35 ou 40 minutes.
Chapitre IV (Batraciens). — Le nerf pneumogastrique est, chez les Batraciens, le nerf coordinateur des mouvements de l'intestin antérieur. Il renferme des filets moteurs commandant surtout aux fibres longitudinales, et aux sphincters cardiaque et pylorique. Il renferme en outre des filets inhibiteurs pouvant suspendre les mouvements réflexes de l'estomac.
Le sympathique fournit aussi, chez la grenouille, des filets moteurs à l'estomac. Son action est limitée à l'estomac, et elle s'exerce spécialement sur les fibres circulaires.
Le pneumogastrique fournit à l'estomac des filets vaso-dilatateurs et vaso-constricteurs.
Le sympathique agit principalement comme vaso-constricteur sur la circulation stomacale.
Le pneumogastrique exerce, chez la grenouille, une influence excitante sur toutes les sécrétions gastriques, la sécrétion du mucus prédominant à tel point qu'elle peut masquer, par son alcalinité, la sécrétion acide.
Le plexus cœliaque paraît sans effet sur les sécrétions. Il agirait plutôt comme inhibiteur; par suite :
Le nerf vague et le sympathique, l'un par son action excitante, l'autre par son action inhibitrice, constituent dans leur ensemble un appareil régulateur des sécrétions des glandes gastriques.
Le centre du réflexe présidant à la sécrétion des glandes gastriques se trouve dans les plexus nerveux intra-stomacaux.
Des lésions des lobes optiques et de la moelle allongée déterminent un catarrhe temporaire de l'estomac, avec une paralysie plus ou moins considérable de la tunique musculaire entraînant la dilatation de l'organe. Ces effets produits sur l'estomac cessent en quelques jours.
Chapitre V (Mammifères). — A des degrés d'intensité respectivement différents, chacun des deux nerfs pneumogastrique et sympathique agit différemment sur les mouvements de l'estomac, suivant l'état de réceptivité de l'organe. Ils tendent à provoquer un état de repos ou de mouvement suivant que, lors de l'excitation nerveuse, le ventricule se trouve lui-même en état de mouvement ou de repos.
Après la section des deux pneumogastriques au cou, on constate du côté de l'estomac les désordres suivants :
1° La tunique musculeuse a perdu de sa tonicité, et les mouvements de l'estomac sont notablement diminués ;
2° Le suc gastrique est sécrété en très faible quantité et d'une façon presque continue ;
3° Le suc gastrique est altéré dans sa composition. Il paraît renfermer des sels d'ammoniaques composées ;
4° La bile reflue fréquemment et en abondance dans l'estomac, en quantité suffisante pour neutraliser le suc gastrique peu abondant;
5° Il y a des troubles vaso-moteurs que la coloration variable de la muqueuse met en évidence.
En revanche, l'absorption ne semble pas entravée, et la sensibilité n'est pas totalement abolie, au moins dans la région pylorique.
La propepsine s'accumule toujours dans la muqueuse gastrique. Quant à la sécrétion du mucus, elle paraît exagérée.
Ces troubles se présentent aussi, mais à un degré moindre, sauf peut-être pour la diminution de la sécrétion gastrique et les désordres vaso-moteurs, lorsque la vagotomie a été pratiquée sous le diaphragme.
L'excitation électrique du pneumogastrique montre, en outre, que ce nerf fournit des filets sécrétoires et vaso-dilatateurs à l'estomac.
L'extirpation du plexus cœliaque ou son excitation électrique paraît ne pas avoir grande influence sur l'état de l'estomac et sur ses fonctions. Quand on observe des troubles, ils sont passagers, et sont probablement l'effet direct du traumatisme et non de la destruction de ces ganglions du sympathique.
Lorsqu'on pratique celte opération, il apparaît fréquemment dans l'urine une acétone, comme l'a annoncé Lustig. Mais comme le fait n'est pas constant, comme, d'autre part, l'acétone apparaît dans les urines au cours d'une foule de maladies, je crois devoir rejeter encore ce désordre organique sur l'opération elle-même exécutée avec une asepsie insuffisante, probablement.
L'énervation de l'estomac, pratiquée aussi complètement que possible, ne détermine pas des troubles plus considérables sur la digestion gastrique que ne l'aurait fait la section sous-diaphragmatique des pneumogastriques.
Cette opération, comme la section des vagues dans l'abdomen, ne détermine pas la mort à bref délai de l'individu qui l'a subie.
On voit donc que, chez les Mammifères comme chez les Batraciens, les centres nerveux commandant par voie réflexe à la sécrétion du suc gastrique se trouvent dans les plexus myentériques. Mais chez les Mammifères, la sécrétion stomacale est loin d'avoir la même indépendance que chez les Batraciens vis-à-vis du nerf pneumogastrique.
ADDENDA
M. Henry de Varigny et moi avons eu l'occasion d'observer quelque temps, au laboratoire de M. le professeur Richet, un homme porteur d'une fistule gastrique. Ce sujet, nommé Lemarchand, âgé de cinquante-huit ans et alcoolique invétéré, avait été opéré par M. le chirurgien Le Bec à la suite d'un rétrécissement du cardia ayant déterminé la formation d'une poche œsophagienne et ne permettant plus que le passage d'aliments semi-liquides.
L'estomac de ce malade était en fort mauvais état. La muqueuse, constamment rouge et congestionnée, présentait des replis volumineux. Le suc gastrique était sécrété en très faible quantité et peu acide; la bile refluait à tout moment dans l'estomac. La viande, même crue «ai hachée, n'était pas digérée après un séjour de cinq heures dans ce viscère. Il en était de même à plus forte raison pour l'albumine coagulée. Au sortir de l'estomac, après y être restée plusieurs heures, la viande, placée dans de l'acide chlorhydrique à 1 p. 1000, se dissolvait imparfaitement en vingt-quatre heures à l'étuve à 38°.
Nous avons vainement tenté de rétablir la sécrétion du suc gastrique normal en faisant administrer à ce sujet, une heure avant les repas, des lavements de 300 grammes de bouillon de bœuf. Bien entendu, nous ne voulons rien conclure de ces essais infructueux, répétés d'ailleurs un petit nombre de fois, contre la théorie des peptogènes de M. Schiff.
Ce malade nous a paru présenter les symptômes d'une altération des rameaux gastriques des nerfs vagues.
Nous avons fait quelques observations relatives à la sensibilité de l'estomac et à la déglutition des boissons. Elles sont relatées dans le précédent mémoire.
Nous avons mesuré, à deux reprises, la température de l'estomac immédiatement après l'extraction de viande non digérée, introduite quatre heures environ auparavant. Nous avons trouvé la première fois, 38°, 6 dans le grand cul-de-sac, et 38°, 3 dans la région pylorique; la deuxième fois, 38°, 5 dans le grand cul-de-sac, et 38°, 6 dans le petit.
Enfin, nous avons inscrit les mouvements de l'estomac vide d'aliments en introduisant dans le grand cul-de-sac et dans l'antre du pylore deux ampoules de caoutchouc en doigt de gant, remplies par des éponges humides et très élastiques. Elles étaient fixées à l'extrémité de sondes en gomme et reliées directement à des tambours de Marey.
Les tracés ci-joints montrent les résultats que nous avons obtenus. L'ampoule placée dans la région cardiaque inscrit en même temps la respiration et les battements du cœur, et les mouvements de l'estomac se traduisent par les oscillations du tracé, qu'une ligne horizontale rend très appréciables. L'ampoule pylorique donne un tracé presque rectiligne; tracé qui ne présente des accidents que lorsque le sujet parle, tousse, ou que la bile reflue dans l'estomac. Il est à remarquer que chaque compression de l'ampoule de la région pylorique est suivie d'un relâchement, ce qui n'a pas lieu dans la région cardiaque. Ce résultat est dû en partie, sinon en totalité, à une fuite du tambour inscrivant les mouvements du pylore.
Les légendes accompagnant les tracés nous dispensent de plus amples détails.
Le tracé original, réduit à l'imprimerie, présente 13 centimètres de large. Le cylindre de Marey fait un tour complet en une demi-heure (14 juin 1892).
A. Tracé de l'ampoule placée dans la région cardiaque. L'allure générale du tracé est due aux mouvements fort lents de l'estomac. Les grandes oscillations sont dues à la respiration; de petites oscillations visibles à la loupe surtout pendant les expirations, beaucoup plus nettes sur l'original, sont, dues aux battements du cœur.
B. Tracé de l'ampoule placée dans la région pylorique. Le tambour fuit un peu.
a. Réponses (oui ou non) du sujet à des questions qu'on lui pose.
b. Reflux de bile dans l'estomac, déterminant des mouvements dans la région pylorique. t. Toux.
Tracé réduit comme le précédent. Le cylindre fait un tour en un quart d'heure '14 juin 1892).
A et B. Comme pour le précédent tracé. C. Le sujet compte à haute voix.
Mouvements respiratoires inscrits par une ampoule volumineuse placée dans la région cardiaque. Petite vitesse du cylindre de Marey (11 juin 1392).
Tracé pris dans les mêmes conditions que le précédent. Variations respiratoires pendant que le sujet compte à haute voix.
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