Des Angiocholites et Cholécystites Suppurées
Santos-Anibal Dominici
Lu avec liregratuitement.com, la bibliothèque des livres libres et gratuits.
FACULTÉ DE MÉDECINE DE PARIS
Doyen... ur OT ee M. BROUARDEL.
Professeurs Tr RE eee MM.
Anatomie. te nee de CE nee FARABEUF.
Physiologie." "tte ro Dre Dee Ch. RICHET.
Physique médicale ................,:........,.......... GARIEL. Chimie organique et chimie minérale..........:......... GAUTIER. Histoire naturelle médicale. .........,.................. BAILLON. Pathologie et thérapeutique générales ................... SOA Pathologreëmedicale Pete eee er ro Prec DEBOVE. Pathologeichirurgicale ts ASE CPE ee rc NE LS Anatomie pathologique ce ce tr da Cie COR Histologie................:............................ NATHIAS DUVAL. Opérations'et'appareilse 2 TP NC CC ee TERRIER.
PE Hd bee NES ne AO RE LU ÈS ne POUCHET.
Thérapeutique et matière médicale.................:.... LANDOUZY. Hypiene Re ere Die DE ee Le PROUST.
Médecine légale ER OR MM EEE BROUARDEL.
Histoire de la médecine et de la chirurgie ................ LABOULBENE. Pathologie comparée et expérimentale ................:.. STRAUS.
| | POTAIN CAO » je L Clinique médicale RER CARE ER ee M le see | JACCOUD ( HAYEM.
Clinique des maladies des enfants ......... ............ GRANCHER. Clinique des maladies syphilitiques.......,.,............ FOURNIER. Clinique de pathologie mentale et des maladies de l’encé- AO ee al etes ie M ir use Per ED otr Ales Le JOFFROY, Clinique des maladies nerveuses..........,, ............ RAYMOND. NES a : a DUPLAY.
Clinique CHIEUEEIC AC er A CE ++ À LE DENTU.
TILLAUX.
Clinique ophthalmologique:" "2 PANAS.
Chiniqueldesivoies urinaires Re M EE re recu. GUYON. : TARNIER.
Clinique d'accouchement eee"... re eee + } PINARD.
Professeurs honoraires :
Agrégèés en exercice.
MM. SAPPEY, PAJOT, REGNAULD et VERNEUIL.
BRUN. HEIM. NETTER. TUFFIER
CHANTEMESSE. JALAGUIER. POIRIER, Chef des tra-| VARNIER. CHARRIN. LEJARS. vaux anatomiques. VILLEJEAN. CHAUFFARD. LETULLE. QUENU. WEISS.
DEJERINE.
Secrétaire de la Faculté : M. PUPIN.
Par délibération en date du 9 décembre 1758, l’École a arrêté que les opinions émises dans les dissertations qui lui seront présentées doivent être considérées comme propres à leurs auteurs, et qu’elle n’entend leur donner aucune approbation ni improbation.
# = , . : | Se _ À LA MEMORIA DE MI MADRE É ù Fe = D A 1 Pannhe. l PR À MI TIO EX _SANTOS DOMINICI
A MON PRÉSIDENT DE THÈSE M. G. HAYEM ü | e __ PROFESSEUR DE CLINIQUE MÉDICALE AËLA FACULTÉ a MEMBRE DE L'ACADÉMIE DE MÉDECINE = + - F 1
À M. A. GILBERT Je | PROFESSEUR AGRÉGÉ A LA FACULTÉ DE MÉDECINE “res vis MÉDECIN DES HOPITAUX DE PARIS . 1 g > 4 é # € F sx DE Hommage de reconnaissance.
AVANT-PROPOS
Pendant les trois années que je viens de passer à l'Ecole de médecine de Paris, j'ai assisté à la naissance de la pathogénie des affections biliaires et j'ai suivi son développement à côté d’un de ceux qui ont contribué le plus à la former.
Dans cet immense renouvellement des sciences médicales, imposé par l’apparition de la microbiologie et de la pathologie expérimentale, la pathogénie et la physiologie pathologique des suppurations biliaires demeuraient arriérées et semblaient ne recevoir aucune lumière des connaissances acquises après les admirables travaux de Pasteur et de son école. MM. Gilbert et Girode firent alors le premier pas en avant dans la voie nouvelle et attirèrent l’attention des pathologistes de tous les pays sur l'étude si intéressante des infections biliaires.
Dans le courant de l’année qui vient de s’écouler, j'ai pu observer avec M. Gilbert, quatre nouveaux cas de phlegmasie suppurative des voies biliaires, et j'ai eu la bonne fortune d’en faire, sous sa direction, une étude complète, tant histologique que bactériologique, dans le laboratoire de thérapeulique expérimentale de cette Faculté. M. Gilbert m'a en même temps fait l'honneur d'entreprendre avec moi une longue série d'expériences sur la pathogénie de ces affections, dont les résultats sont déjà connus du
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monde savant, grâce à une collaboration aussi distinguée. C'est à l’aide de ces travaux que je puis entreprendre aujourd'hui une étude complète sur les angiocholites et cholécystites suppurées.
Je ne dois pas passer outre sans faire ici hommage de ma profonde reconnaissance à mon cher maître, M. Gilbert, qui, avec une bienveillance extrême, m’a initié à la Médecine expérimentale, base solide de notre belle science, et qui a bien voulu m'associer à plusieurs de ses recherches de Thérapeutique et de Pathologie comparée.
Je suis heureux de l’occasion qui m'est offerte de présenter l’hommage respectueux de ma gratitude à M. le professeur Hayem, qui m’a accueilli avec bienveillance dans son Laboratoire, et qui me fait, enfin, l’honneur si recherché d'accepter la présidence de ma thèse.
INTRODUCTION
Pour faire une étude complète des angiocholites et cholécystites suppurées, on doit établir cette grande division, commandée par des caractères pathogéniques et cliniques bien différents :
1*° catégorie. — Angiocholites et cholécystites suppurées provoquées par une obstruction des voies biliaires.
2e catégorie. — Angiocholites et cholécystites suppurées survenant dans les maladies microbiennes.
Tous les cas pouvant se présenter en médecine y sont compris. Je ne traiterai pas néanmoins des angiocholites et cholécystites tuberculeuses, qui appartiennent à la deuxième catégorie, parce que leurs caractères tout particuliers réclament une étude complètement séparée. Elles sont actuellement l’objet de recherches que je poursuis en collaboration avec M. Gilbert, et dont les résultats seront bientôt publiés.
Cette division est maintenue tout le long de ce mémoire, dont les chapitres forment quatre grandes parties, en dehors du Ier qui traite de l'historique.
La première partie comprend l'étude des causes et des lésions :
Chapitre II. — Ztiologie
— III. — Anatomie pathologique La seconde partie comprend l'étude clinique : Chapitre IV. — Symplomatologie.
— V. — Diagnostic.
— VI. — Pronostic.
— VII. — Traitement.
La troisième partie étudie la Pathogénie et comprend :
Le microbisme duodénal,
La bactériologie de la bile,
Le mécanisme de l'infection biliaire,
LRQ En
Les constatations microbiennes,
Les reproductions expérimentales.
La quatrième et dernière partie renferme les observalions chez
l’homme, classifiées sur la base purement bactériologique en :
Angiocholites
et
cholécystites suppurées colibacillaires.
streptococciques.
staphylococciques.
typhiques.
cholériques.
preumococciques.
C HAPITRE PREMIER
Historique.
L'histoire de l’angiocholite et de la cholécystite suppurées peut être divisée en trois grandes périodes, toutes trois comprises dans les limites de ce siècle (1).
La première commence avec les quelques faits épars de Stoll, de Martin-Solon, de Cruveilhier, Craz, Andral, etc., à l’aide desquels Littré ébauche déjà en 1833 une description générale de cette affection. Ce sont surtout des observations de vésicules biliaires trouvées remplies de pus et contenant des calculs: À des affections semblables l’on donnait le nom de cholécystoncus, selon Littré (2).
Dans cette première période l’on assiste, pour ainsi dire, à la naissance de l’inflammation suppurative des canaux biliaires intrahépatiques.
Dès 1845, Frerichs reconnaît la formation d'abcès à la suite de l'inflammation des voies biliaires, abcès qui amènent la destruction partielle du parenchyme hépatique ; mais, c’est Cruveilhier le premier qui décrit le développement des kystes biliaires et des collections purulentes, qu’il désigne pour la première fois sous le nom d’abcès biliaires.
Lebert, Fauconneau-Dufresne, Louis, Budd, Abercrombie, Bright, Smidt, etc., apportent leur contribution sur plusieurs points d’anatomie pathologique ou de clinique, et enfin Monne-
(1) Les faits publiés à la fin du précédent siècle par Bonnet dans son Sepulchretum et par Sauvages dans sa Nosologie méthodique, sous les noms de Hepatilis cystica, de Hepatalgia calculosa, de Hepatalgia petitiana, et autres, sont si confus, si embryonnaires, qu’on a vraiment de la peine à s’y reconnaître.
(2) LiITTRÉ, Article BILIAIRES du Dictionnaire de médecine en 30 volumes, tome V, 1833. :-
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ret (1), dans son article sur la cholécystile, — nom sous lequel il désigne à tort « non seulement la phlegmasie de la vésicule biliaire, mais aussi celle de la totalité ou d’une partie des conduits excréteurs » — fait un beau travail d'ensemble, et insiste sur tous les caractères de la fièvre pseudo-intermittente hépatique et sur la marche clinique de la maladie.
Cette première période se termine par les deux articles si remarquables sur les voies biliaires, publiés dans les deux grands dictionnaires de médecine (1866 et 1868).
Luton créa alors le mot angéiocholéite, si heureusement contracté par M. le professeur Jaccoud, pour désigner l’inflammation étendue à tous les conduits de la bile. Il ne créa pas un simple mot, il jeta les premiers fondements d’un édifice qui devait devenir de plus en plus solide et dont la base devait être définitivement posée deux ans plus tard par MM. Barth et Besnier.
Avant ces deux magnifiques travaux la littérature médicale ne comptait que des faits épars où les lésions anatomiques et les symptômes propres à l’angiocholite étaient le plus souvent confondus, au milieu des désordres plus accusés des autres maladies que cette affection complique presque constamment. La confusion qui y régnait élait telle alors, que Luton aussi bien que Barth et Besnier, ne croyaient pas que le moment était encore venu de tracer une description méthodique de l’angiocholite.
Ces mots appliqués par eux à l’inflammation en général des voies biliaires, s’adaptaient à plus forte raison à la suppuration de cet appareil.
Barth et Besnier ajoutent que la dénomination proposée par Luton ne faisait pas jusqu'alors défaut, car « personne, à moins de créer de toutes pièces une description artificielle, n’eût pu baser sur des faits anatomiques et sur une étude clinique sérieuse l’histoire d’une phlegmasie généralisée des voies biliaires ayant une existence propre,-comme la bronchite par exemple ». Aussi, pensaient-ils qu’il fallait, sous peine de s'égarer, « se borner à l’ex-
(1) MonNERET, Trailé élémentaire de pathologie interne, tome I, 1864.
Lors: des posé analytique des faits, en s’attachant à les présenter sous le
jour le plus net, mais en évitant d'accorder à la description une simplicité qui n’est pas dans les faits ».
La seconde période est marquée par l'introduction en pathologie el en physiologie d'une méthode qui a renouvelé la médecine, la méthode expérimentale. Cette période est remplie presque entièrement par les travaux du professeur Charcot, qui établit avec une précision remarquable, dans ses leçons sur les maladies du foie, les différents types de la fièvre hépatique, étude déjà commencée par Monneret, et émel depuis lors l'hypothèse aujourd'hui confirmée, d'un principe septique, d’un poison morbide pyrétogène, dont la présence dans les voies biliaires serait la cause de la fièvre intermittente hépatique.
Ce principe lui était alors inconnu ; cependant il avait été le premier à le voir avec M. Gombault dans leurs expériences sur les altérations du foie consécutives à la ligature du canal cholédoque, qui font l’objet du mémoire le plus remarquable de l’époque.
Dans ce travail, la ligature du canal cholédoque a été mise pour la première fois au service de la pathologie expérimentale. Leyden en 1866, Mayer en 1872, Wickam Legg en 1873, avaient déjà lié ce canal sur des chiens et des chats, mais les résultats de leurs travaux ne jettent aucune lumière sur l’histoire de l’angiocholite, l'état des canalicules interlobulaires n’y étant pas mentionné d’une facon assez explicite.
Les expériences de MM. Charcot et Gombaull, faites sur sept cochons d'Inde, sont au contraire très démonstratives sur plusieurs points.
D'abord, en reproduisant chez l'animal ce qui arrive si souvent chez l’homme en clinique, l'obstruction des voies biliaires, ils ont constaté la formation d’abcès, et ils ont pu étudier leur développement depuis le début par accumulation de globules blancs autour du canalicule biliaire, jusqu'à l’envahissement de l’espace interlobulaire et la destruction des cellules marginales du lobule hépatique et de ce lobule tout entier.
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La constatation d’un petit épanchement de matière biliaire au. centre des abcès indiquait bien nettement leur origine. La formation intra-canaliculaire des abcès biliaires invoquée jusqu'alors par les auteurs n’était donc pas la seule à s'effectuer.
M. Joffroy avait d'ailleurs mis en lumière ce fait chez l’homme dans une communication à la Société de Biologie, très intéressante à plusieurs titres, où il étudie le mode de formation de ces abcès et établit nettement les différences anatomo-pathologiques qui existent entre l’abcès biliaire proprement dit, consécutif à la rupture d’un conduit biliaire, et le foyer purulent intra-ampullaire, siégeant dans une dilatation d'un canalicule, et auquel il croit qu’on ne doit pas conserver le nom d’abcès sans détourner ce mot de sa véritable signification.
MM. Charcot et Gombault avaient surpris aussi, pour ainsi dire, l'agent pathogène de l’angiocholite expérimentale, puisque dans un cas où l’animal avait été tué par section du bulbe, la bile fut examinée immédiatement après la mort et ils y constatèrent la « présence d'une quantilé considérable de vibrions, réunis pour la plupart en chaines assez longues, et animés de mouvements manifestes ».
L'on doit encore citer, parmi les autres travaux de cette époque, les thèses inaugurales de Pentray et de Magnin (1869) et celle de Mossé, écrite pour le concours d’Agrégation de 1880.
Six années s’écoulent sans qu'un travail d'ensemble paraisse, sans qu'aucun point nouveau soit établi dans les nombreuses observations de cholécystite et d’angiocholite publiées dans les divers recueils scientifiques.
Mais les admirables découvertes de Pasteur s’imposaient dans la science avec tout le prestige de ce qui est réel, et la pathogénie des maladies allait devenir la préoccupation et le but de tous les chercheurs.
En 1886, la cliniqueétend son cadre avec le mémoire de MM. Netter et Martha sur l'endocardite dans les affections des voies biliaires, Le cas que ces auteurs y étudient fournit à M. Netter l'occa-
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sion d'entreprendre les premièresrecherchessur l'infection biliaire.
L'étude bactériologique de la bile et de ses voies de conduction commence alors. Les recherches du professeur Duclaux et de M. Netter démontrent que normalement l’embouchure du cholédoque, jusqu’à une certaine distance, est habitée par les bactéries.
Les travaux de Miller, Escherich, Vignal, Gessner, établissent en même temps le microbisme normal du duodénum, et ceux de Charrin et Royer, Vignal, Copeman et Winston, Bernabei et autres réduisent à néant la prétendue action antiseptique de la bile, qui se voit ainsi dépossédée du rôle de protectrice de l’organisme, comme elle l'avait été bien avant de celui de cause de toutes les maladies, qu'elle partageait fort injustement avec l’atrabile aux beaux temps de Galien et de son humorisme.
Toutes ces recherches préparent la troisième période, période actuelle, caractérisée par la notion bien acquise de l'infection biliaire, et dont le véritable point de départ est la communication de MM. Gilbert et Girode à la Société de Biologie en décembre 1890.
L'on peut dire, en effet, que l’histoire pathogénique de l’angiocholite et de la cholécystite suppurées, telle qu’on l’accepte aujourd'hui, se trouve écrite là, en peu de mots et dans tous ses détails, pour la première fois.
MM. Gilbert et Girode mettent en relief ces points importants : les voies biliaires inhabitées à l’état normal peuvent être envahies par le bacille d’Escherich ; la présence de ce bacille dans les voies
-biliaires n’est pas incompatible avec l'intégrité de celles-ci; le bacille d’Escherich est l’un des agents de l’angiocholite et de la cholécystite suppurées. Ensuite, ils présentent le premier fait bactériologique de l'infection des voies biliaires par le bacille d'Eberth,. chez un individu mort de fièvre typhoïde, et de la production par ce micro-organisme d’une cholécystite suppurée, et ils énoncent déjà cette hypothèse : « Il est probable que les maladies profondes, graves ou mortelles, qui entraînent une diminution quantitative et une modification qualitative de la bile, ainsi qu'un affaiblissement dans la contractilité des voies biliaires, favorisent l’ascension des bactéries intestinales ».
A EN ELE
Ils établissent enfin la distinction des angiocholites et cholécystites infectieuses, en ascendantes et descendantes, en faisant une juste comparaison entre les voies biliaires et les voies urinaires.
Rodet, Marchiafava, Bignami, Bastianelli ont revendiqué à tort la priorité de la démonstration du rôle du bacille d'Escherich dans la pathogénie des angiocholites suppurées. Dans le fait de M. Rodet il s’agit d'un adénome de l’ampoule de Vater et d’abcès multiples du foie, mais les mots angiocholites ou voies biliaires n'y sont pas seulement énoncés. Dans ceux des auteurs italiens il est parlé de bactéries analogues à celles qui se trouvent normalement dans l'intestin, mais aucune détermination bactériologique n’a été faite. Ce n’est qu'en février 1891, deux mois après la communication de MM. Gilbert et Girode, qu’ils ont déclaré devant l'Académie de médecine de Rome que le bacille trouvé par eux était le bacterium coli commune.
En mars 1891, MM. Gilbert et Girode font une seconde communication à la Société de Biologie, où ils confirment les conclusions de la première, et établissent, en présentant un nouveau fait, que le bacille d'Escherich est «le grand parasite des voies biliaires ». ils accroissent en même temps les connaissances si rudimentaires encore sur la bactériologie des voies biliaires, en rapportant un cas où l’angiocholite suppurative, localisée aux canaux cholédoque et cystique, était causée par le pneumocoque et par le staphylocoque blanc. Ce cas et celui de Klemperer, qui lui est postérieur d’un an, où le diplocoque pneumonique était associé au streptocoque pyogène, restent encore uniques dans la littérature médicale.
Dans les trois mois qui séparent ces deux communications, d’autres faits sont rapportés ; Charrin et Roger produisent expérimentalement la maladie chez le lapin et Naunyn chez le chien, par l'injection dans les voies biliaires de cultures du bacille d'Esche rich, trouvé par eux dans la bile de sujets atteints d'angiocholite et de cholécystite suppurées ; et l'excellente thèse de Dupré fixe définitivement les idées acquises sur les infections biliaires.
Après, les recherches se sont poursuivies en France, en Alle-
mette magne el en Italie, élargissant de plus en plus la bactériologie des voies biliaires et présentant toutes un accord frappant, pleinement confirmatif des conclusions établies dans les premières publications.
Dans cette période, le groupe des angiocholites et cholécystites. suppurées survenant au cours des grandes maladies générales, dont la fièvre typhoïde et le choléra sont les types, est définitivement formé, grâce aux faits bactériologiques de MM. Gilbert et Girode, de Dupré, de Chiari pour la fièvre typhoïde, et à ceux de Galliard, Oddo et Lewine, confirmés bactériologiquement par ceux de M. Girode, pour le choléra.
Enfin, dernièrement nous avons, M. Gilbert et moi, amené la production de l’angiocholite et de la cholécystite suppurées avec ces deux bacilles, typhique et cholérique, et avec toutes les autres bactéries constatées jusqu’à ce jour dans les suppurations des voies biliaires. Nos résultats ont fait l'objet de plusieurs communications à la Société de Biologie et seront rapportés à la fin de cette thèse, à l'appui des idées qui y sont soutenues.
En résumé, cet historique, fait à grands traits, montre que l'étude de l’angiocholite et de la cholécystite suppurées, relativement récente, esl toute française. Elle est presque entièrement sortie de l'École de médecine de Paris.
Les travaux étrangers, signés en totalité par des auteurs allemands et italiens, y ont contribué largement, mais seulement en confirmant les constatations et les doctrines des maitres français. Je ferai œuvre méritoire si, en exposant celles-ci dans ce travail, le premier où la phlegmasie suppurative des voies biliaires soit étudiée dans un ensemble pathogénique et clinique complet, je réussis à en faire ressortir les grandes vérités et à résumer clairement le moment actuel de l’histoire de cette affection, destinée à avoir un cadre plus étendu non seulement dans la pathologie hépatique, mais aussi dans la nosologie générale de l'organisme.
CHAPITRE II
Étiologie.
L'origine microbienne des angiocholites et cholécystites suppurées n’est plus à discuter. Elle a été mise hors de contestation par toutes les recherches bactériologiques faites après que MM. Gilbert et Girode eurent attiré l'attention sur ce point si important de la pathologie biliaire.
Le cas rapporté par M. Tuffier à la Société de chirurgie, dans lequel, malgré un examen bactériologique complet, aucun microorganisme n’a pu être décelé dans le pus vésiculaire, reste jusqu'à ce jour unique dans la littérature médicale.
Les expériences de MM. Charrin et Royer avec un bactérium coli virulent extrait d'un cas d’angiocholite suppurée, et celles que nous avons faites M. Gilbert et moi, avec le même bacille extrait des matières fécales d’un individu normal, et avec tous les autres microbes trouvés dans ces maladies par les différents auteurs, confirment pleinement l'action pathogène de ces micro-organismes dans les suppurations biliaires.
Etudier donc l’étiologie de ces affections équivaut à établir les conditions qui déterminent ou favorisent la pénétration des germes dans l'arbre biliaire et le développement de leur action pathogène sur les éléments anatomiques des voies excrétoires de l’organe hépatique et sur ses éléments glandulaires.
Ces conditions doivent être divisées en deux grandes catégories :
19 Etats morbides locaux entraînant la stase biliaire ;
20 Etats infectieux de l'organisme.
Les angiocholites et cholécystites suppurées ont donc une cause efficiente, le microbe ; des causes déterminantes : 1° d’origine locale ; 2° d’origine générale ; et des causes individuelles prédispo-
ee” |rpcse
santes, tout à fait secondaires, étant subordonnées aux antérieures.
La phlegmasie biliaire spontanée est à effacer complètement du cadre étiologique, ainsi que cela est arrivé en médecine, à mesure qu'une nouvelle méthode ou des recherches mieux conduites faisaient le jour dans leur étiologie, pour tant d’autres maladies qui se retranchaient derrière une pareille dénomination.
1° Ætats morbides locaux entraînant la stase biliaire.
La cause la plus fréquente, parmi celles qui déterminent une stase mécanique de la bile, est la cholélithiase. Schræder a trouvé que dans 144 autopsies de sujets calculeux la suppuration hépatique était présente 9 fois.
J’ai fait un relevé statistique des causes qui interrompaient le cours de la bile, dans 110 cas d’angiocholite et cholécystite suppurées, suivis d’autopsie, que j'ai eu à consulter. La lithiase biliaire y figure, comme cause unique, pour un 65,5 0/0 des cas; exactement, 72 fois sur 410.
Dans ces 72 cas la lithiase avait produit des lésions suppuratives angiocholitiques prédominantes, 37 fois ;
Des cholécystites suppurées, 98 ;
Les deux réunies, 7.
Le siège, la forme, le volume et le nombre des cholélithes doivent certainement influencer d’une façon différente le statu quo microbien normal des voies biliaires, ainsi qu'il sera expliqué plus loin.
Le cancer des voies biliaires, qui le plus souvent a son siège primitif sur la vésicule, y reste circonscrit, ou n’envahit que son voisinage immédiat pendant un certain temps, pouvant toutefois aussi être rencontré isolément sur l’ampoule de Vater, le cholédoque, l’hépatique ou le cystique, la tête du pancréas, le duodénum, ete., est la cause qui suit en fréquence la lithiase. Les deux sont très souvent réunies. Cela n’est pas pour surprendre si l’on se
rappelle que tous les auteurs qui ont étudié l’affection calculeuse DOMINICI 3
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du foie ont signalé la coïncidence du cancer et de la lithiase biliaires. Qu'il me suffise de citer la récente statistique de Courvoisier qui constata cette association 74 fois sur 84 cas, et celle plus démonstralive et plus récente de Brodowski (citée par Janowski) qui dans 40 cas trouva 40 fois des calculs dans l'appareil biliaire ou dans une fistule quien partait.
Il serait intéressant de déterminer la filiation de ces deux processus morbides. Une observation clinique attentive pourrait y arriver. La suppuration des voies biliaires étant toujours la dernière en cause, ainsi qu'il parait au moins résulter de cette même observation clinique, je me borne pour ne pas me détourner de mon but, à poser ici les différentes questions à élucider.
Est-ce le calcul qui en irritant la muqueuse des voies biliaires, détermine le développement du cancer chez des sujets prédisposés ?
Est-ce au contraire le néoplasme qui joue un rôle lithogénique en amenant la précipitation des sels biliaires ? |
Est-ce enfin la même diathèse (je dirais volontiers le même agent) qui veut cette association morbide ?
Sur les 110 cas de suppuration des voies biliaires dont j'ai étudié les causes, le cancer est mentionné 13 fois, qui se répartissent ainsi :
Cancer seul, 6 fois ;
cancer et lithiase, 7.
Les kystes hydatiques peuvent comprimer les voies biliaires, à diverses hauteurs de leur parcours, mais le plus souvent ils ne déterminent l’angiocholite suppurée qu’en s’ouvrant directement dans les conduits excréleurs. Ainsi dans mon relevé statistique des 110 cas, les hydatides sont signalées 12 fois :
Kysies hydatiques comprimant extérieurement les voies biliaires, 3.
Hydatides engagées dans ces voies, 9.
Toutes les autres tumeurs, adénites tuberculeuses, anévrysmes de l'artère hépatique, etc., qui sont mentionnées dans les recueils pé-
riodiques comme produisant des rétentions biliaires et de l’ictère, pourraient être la cause de l'invasion de l'agent pyogène. De même que les adhérences vicieuses des conduits extra-hépatiques aux organes voisins, les inflexions pathologiques, les brides fibreuses, produites par un travail péritonitique antérieur. Aussi je constate qu'ont produit des lésions suppuratives des voies biliaires:
Aréniestubercniensés sax tte rrscaur2efois:
Anévrysme de l’artère hépatique . 1 Inflexion du,cholédoque: htc ir Sténose cicatricielle . 1
Les gros parasites du duodénum, les helminthes, peuvent s’engager par l'embouchure du cholédoque, parcourir jusqu’à ses plus fines ramifications, les canaux biliaires et provoquer des phénomènes d’occlusion à une hauteur quelconque de ces voies. Les ascarides et les distomes, par leur petit volume et par leur forme, se trouvent être les plus aptes à accomplir cette migration ; les tœnias pourraient cependant, en fixant leur tête au niveau de l’ampoule de Vater, en amener une occlusion temporaire, ainsi qu'il semblerait résulter des observations de Moreau et Letulle.
Ce sont seulement les premiers, les ascarides, que l’on trouve comme cause occasionnelle de la phlegmasie biliaire suppurative. Je compte 8 cas bien avérés dans la littérature où ils ont été Ja seule cause de cette suppuration (Lobstein, Laennec, Tonnelé, Forget, Kirkland, Lebert, Mattei, Kartulis). L'étude de ces faits comporte un intérêt pathogénique digne d'être mentionné. Les ascarides dans leur excursion par les voies de la bile, réalisent grossièrement l’histoire pathogénique de la plupart des angiocholites et cholécystites suppurées. Ils quittent leur demeure intestinale habituelle, ascensionnent les voies biliaires, traumatisent la muqueuse et provoquent la série des lésions qui constitue le cadre anatomo-pathologique complet .des suppurations de ces voies. Remplacons le lombric par un être infinitésimalement plus petit, le microbe, qui fait aussi cette ascension dans la grande majorité
ER Le des cas par la mobilité qui lui est propre, et nous aurons la reproduction de ce qui réellement se passe dans la presque totalité des angiocholites et cholécystites suppurées.
Le lombric n'agit que parce qu’il sert de véhicule au microbe, parce qu'il est bactérifère, pour employer le mot de Dupré, qui a bien mis en relief ce rôle des corps étrangers des voies biliaires venant de l'intestin.
Bref, toutes les circonstances capables de déterminer une obstruction plus ou moins prolongée des voies biliaires, sont susceptibles de produire l'invasion de la bile par les micro-organismes. premier pas vers la suppuration. Les différentes phases de ce processus seront étudiées en détail et discutées dans la deuxième partie de ce travail qui a trait à la pathogénie.
Parmi les conditions individuelles les plus intéressantes à faire ressortir dans ce chapitre sont l’âge et Le sexe. J'ai déjà fait remarquer que la cause de beaucoup la plus fréquente de l’affection biliaire suppurative est la cholélithiase ; le cancer, seul ou accompagné de lithiase, vient ensuite. Il n’est pas besoin d'insister sur la plus grande fréquence de ces maladies dans un âge avancé de la vie, ni sur la préférence de la première pour le sexe féminin. Ce sont des données qui frappent en parcourant les statistiques faites depuis longtemps par tous les auteurs ayant traité la question.
Ainsi, les résultats suivants, que j'ai obtenus en dépouillant les observations avec autopsie et où ces conditions sont mentionnées, sont logiques el tout à fait d'accord avec les données précédentes.
Je trouve 86 cas où l’âge des malades est signalé. Ils se partagent ainsi :
Une jeune fille (lombrics) de 15 ans.
Une femme (cholélithiase) de 19 ans.
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20 Etats infectieux de l'organisme.
Le second groupe de causes comprend les maladies microbiennes qui infectent profondément l'organisme et, qui déterminent sur la sécrétion et sur l’excrétion de la bile des modifications intimes, encore inconnues, qui permettent l'infection de l'appareil biliaire par le germe pathogène de la maladie générale ou par une autre bactérie étrangère à celle-ci.
Toutes les maladies infectieuses pourraient trouver leur place dans cette énumération ; mais, nos connaissances sur la participation étiologique de la plupart d’entr’elles étant tout à fait rudimentaires ou même n’existant pas du tout, leurs cases respectives doivent rester vides jusqu’à ce que des recherches plus nombreuses et des constatations bien établies amènent le moment de les remplir avec des documents histopathologiques et bactériologiques, les seuls qui ont de nos jours une valeur scientifique réelle.
Deux de ces affections générales possèdent seules aujourd’hui ces documents : ce sont la fièvre typhoïde et le choléra. On pourrait peut-être déjà y ajouter une troisième, la pneumonie. Les récents travaux de MM. Gilbert et Girode, d’abord, et ensuite ceux de Dupré et de Chiari, qui ont démontré la réalité de la suppuration des voies biliaires par le bacille d'Eberth-Gaffky au cours ou à la suite de la dothiénentérie ; ceux de M. Girode qui a constaté la présence du bacille-virgule dans la bile, 14 foissur 28 cas, dont un cas de suppuration commencçante de ce même appareil, chez des
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cholériques, fournissent des matériaux suffisamment solides pour ériger cette seconde grande classe des angiocholites et cholécystites suppurées, déjà confirmée expérimentalement par M. Gilbert et moi. ;
A. — Fièvre Typuoine. — L’inflammation suppurative des voies biliaires n’est pas une des complications les plus rares de la fièvre typhoïde.
La cholécystite purulente a été surtout notée. Hæœlscher la rencontre 5 fois sur 2.000 autopsies de lyphiques et arrive ainsi à la même proportion que signale Dopfer, 0,2 pour 100. Il n’est pas douteux cependant que ces chiffres soient trop faibles; en effet, les lésions anatomo-pathologiques des voies biliaires, passent fort souvent inaperçues dans les nécropsies des typhiques. Il faut qu'un phénomène clinique quelconque attire l’attention sur les canaux biliaires pour que ces voies soient examinées à l’ouverture du corps. Or, la participation des conduits excréteurs du foie à l'infection générale reste ordinairement silencieuse au milieu des autres phénomènes qui priment l’ensemble symptomatique de la dothiénentérie.
Il est certain que, à mesure que les pathologistes s'habitueront à examiner indistinctement l'état de l'appareil biliaire chez tous les typhiques, les cas de lésions suppuratives de cet appareil compliquant la maladie générale, deviendront de plus en plus nombreux. Comme preuve de cette assertion il suffit de citer les résultats obtenus par Louis, qui a été un observateur systématique et rigoureux des modifications de la bile et de son appareil excréteur. Chez cinquante sujets morts de l'affection typhoïde, il constata trois fois la cholécystite suppurée, c’est-à-dire, dans un 6 pour 100 des cas, proportion autrement élevée que celle des auteurs allemands, et qui, tout en étant plus ancienne, sera démontrée: plus exacte dans un avenir prochain.
En 1876 Hagenmüller réunit dans sa (hèse inaugurale presque touteslesobservations de cholécystite typhoïde publiées jusqu'alors. Sur les 18 faits rapportés par lui, 8 sont nettement des cas de cho-
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lécysütes suppurées ; à ceux-là l’on pourrait ajouler un cas d’Andral, un autre de Gubler et un autre de Foot. Après, plusieurs autres se sont produits, parmi lesquels ceux de Legendre, Laffon, Schlier, et surtout ceux de Gilbert et Girode et celui de Chiari qui rattachent les lésions à leur vraie pathogénie.
L'étude de ces faits montre que cette complication peut survenir dans une époque très rapprochée du début de la maladie (cas de Louis où la cholécystite a été constatée le 8° jour à l’autopsie, celui de Legendre au 2° septenaire, etc.) ; mais le plus souvent (LA fois sur 18 selon Hagenmüller) c’est à la période de réparation des plaques de Peyer qu’elle apparaît, et même en pleine convalescence. Dans le cas de Schlier elle se présenta vers la fin de la 4° semaine d’une typhoïde grave chez un jeune homme de 19 ans.
Le malade de Chiari, un garçon de 12 ans, présentait à l'autopsie les lésions classiques de la dothiénentérie en voie de régression ; la mort avait été causée par une péritonite aiguë provoquée par une cholécyslite suppurée, et par une pneumonie lobulaire terminale.
Le premier fait de MM. Gilbert et Girode se rapporte à une cholécystite purulente réalisée pendant la période aiguë de la maladie typhique. Celui qui fait l’objet de leur plus récente communication à la Société de Biologie (décembre 1893) est extrêmement intéressant sous plusieurs rapports ; je n’en prendrai que ce qui concerne plus directement cette partie de l’étiologie. « Il s’agit d’une malade de 45 ans, qui avait été atteinte d’une fièvre lyphoïde moyennement sévère, au cours de laquelle des manifestations importantes avaient atliré l'attention du côté de la vésicule biliaire, en particulier de vives douleurs, et le développement d’une tuméfaction qui par ses caractères imposait l’idée d’une affection de la vésicule. Cette tuméfaction avait paru diminuer en même temps que s’amendaient les symptômes typhiques. Mais, après une assez longue accalmie, les douleurs redevenaient très intenses, et cinq mois après la terminaison de la fièvre typhoïde, la malade était admise dans le service de M. Terrier, où l’on portait le diagnostic de cholécystite calculeuse ».
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La cholécystectomie fut pratiquée, et le liquide purulent prélevé au moment de l'ouverture de la vésicule ayant été soumis à une étude bactériologique complète, les auteurs constatèrent la présence du bacille typhique, en culture pure. En même temps les coupes de la paroi vésiculaire enlevée pendant l’opération montraient à l'examen microscopique des amas bacillaires caractéristiques occupant non seulement l'épaisseur de la nappe embryonnaire de la surface muqueuse, mais encore la profondeur de cette couche.
Ce fait démontre avec toute la netteté désirable la filiation directe qui existe entre une fièvre typhoïde antérieure et une phlegmasie suppurative des voies biliaires ne se produisant que plusieurs mois après la terminaison de la dothiénentérie. Il n’est pas le premier relaté. L'observation IX de la thèse de M. E. Dupré se rapporte à un cas dans lequel l’examen bactériologique fut fait dans des circonstances identiques, chez une femme de 45 ans qui avait eu une fièvre typhoïde grave huit mois auparavant. Le bacille d’Eberth rencontré en culture pure dans le liquide biliaire ensemencé au moment de l’opération, fut trouvé comme le seul agent pathogène d'une angiocholite généralisée constatée à l’autopsie et que l'examen histologique montra comme étant à la première phase suppurative. Les canalicules biliaires étaient en effet le siège d’une infiltration embryonnaire abondante ; ils étaient dilatés, leurs parois épaissies, et renfermaient un liquide épais, verdâtre, dont la couleur quelque peu lactescente rappelait celle du pus biliaire. Plusieurs calculs existaient dans les conduits extra-hépatiques.
Cet exemple est d’ailleurs une des rares observations où l’état phlegmasique suppuratif de l'appareil biliaire intra-hépatique soit mentionné consécutivement à une fièvre typhoïde. L’observation XVII de l'ouvrage de Louis parait en fournir un autre; cependant, l'étude anatomo-pathologique étant fort incomplète, le fait reste incertain. Il s’agit d’un homme de 21 ans qui avait présenté de l’ictère au cours de sa fièvre. Le 22e jour il entre en convalescence, retombe malade le 35° et meurt le 408. A l’autopsie, le foie présente une collection purulente de forme aréolaire formée par
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un pus jaunâtre et clair, sans odeur ; six autres foyers semblables, mais non purulents à la simple vue, étaient teintés en jaune aussi et présentaient la même forme aréolaire. Pas de lithiase. Bile vésiculaire rousse et épaisse.
Un cas bien plus net est celui de Fauraytier (Soc. Anatom., 184), dont voici le résumé : Malade atteinte de fièvre typhoïde. Convalescence. Apparition de douleurs dans l’hypochondre droit et ictère. Amélioration. 45 jours plus tard mêmes phénomènes.Etat de proStration extrême et mort. Autopsie : Intestin grêle, ulcérations cicatrisées complètement, d’autres en voie de cicatrisation. Dans le foie, plusieurs abcès, contenant un pus phlegmoneux, dans l’un d'eux était renfermé un calcul biliaire. D’autres calculs étaient logés dans la vésicule et dans les canaux extra-hépatiques.
Beaucoup d’autres faits d’abcès multiples du foie au cours ou après une dothiénentérie ont été publiés, mais, l’étude microscopique étant très négligée dans ces observations, on ne saurait faire la part des abcès angiocholitiques et celle des abcès métastatiques.
L'angiocholite et la cholécystite suppurées constituent une des complications principales de la fièvre typhoïde. L’infection biliaire peut se produire dans un quelconque de ses septenaires et évoluer sous une forme aiguë; mais elle peut aussi survivre à la dothiénentérie et apparaître en pleine activité, cinq mois (Gilbert et Girode et huit mois (Dupré) après l’évolution typhique,
Dans plusieurs de ces observations l’existence de la cholélithiase est notée soit antérieurément à la fièvre typhoïde, soit postérieurement à celle-ci. Cette postériorité soulève la question de l’angiocholite et de la cholécystite typhiques lithogènes, question qui ne peut être discutée ici. L'existence de la lithiase biliaire favorise certainement l'invasion éberthienne des conduits excréteurs du foie, comme elle joue le rôle de cause d'appel pour tout autre microbe, sans que l'organisme soit sous l’action d’une infection générale.
Toutes les angiocholites et cholécystites suppurées survenant au cours d’une fièvre typhoïde seraient-elles l’effet de l’envahisse-
ment de l'appareil biliaire par le bacille d'Eberth-Gafky? Non. Domintci 4
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Les mêmes circonstances qui déterminent dans l’espèce l'ascension du typhique peuvent assurément être propices à celles de tout autre germe habitant le duodénum ou s’y trouvant accidentellement. Dupré rapporte un cas d’infeclion des voies biliaires par le bacterium coli commune et Malvoz une observation de cholécystite ulcéreuse produite par le streptocoque pyogène, ayant apparu toutes deux au cours d’une fièvre typhoïde. Mais, étant donnée la grande virulence du bacille d’Eberth dans ces cas où il produit sa réaction pathogénique sur l’organisme humain, l’on doit supposer qu'il est la cause première habituelle de l’inflammation biliaire suppurative typhique.
Le bacille d'Eberth peut de même être accompagné par toute autre bactérie dans cette migration dont le point de départ est l'intestin. Au laboratoire de thérapeutique, et sous le contrôle de M. Gilbert, j'ai examiné la bile vésiculaire prélevée pendant une cholécystotomie pratiquée par M. Tuffier chez une malade de son service, dont voici en résumé l’observation clinique :
Femme de 24 ans. Fièvre typhoïde avec sensation de douleurs du côté de la vésicule vers la fin de la maladie; guérison. Quelques ours après, tuméfaction chaude et douloureuse au niveau de la vésicule, fièvre. Cholécystotomie, extraction d’un calcul. Pneumonie gauche terminale. Autopsie : plaques de Peyer cicatrisées. Cholécystite non suppurée. Pleuro-pneumonie caséeuse à gauche. Voies biliaires perméables.
L'examen bactériologique de la bile fait ante mortem démontra la présence dans ce liquide du bacille d’Eberth et du bacille d’'Escherich, qui furent régulièrement spécifiés el différenciés par l'ensemble des réactions habituelles.
Ce fait démontre encore que la présence du bacille typhique dans la bile n’est pas nécessairement suivie d’un processus suppuratif de ses voies de conduction. Dupré rapporte de même un cas semblable où le bacille d’'Eberth, constaté bactériologiquement, ne produisit aucune réaction histopathologique dans l'appareil biliaire.
Pour épuiser complètement la question relative à l'influence
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étiologique de la fièvre typhoïde et de son bacille pathogène sur langiocholite et la cholécystite suppurées, un dernier problème doit être posé.
La phlegmasie typhique des voies biliaires peut-elle exister sans fièvre typhoïde? C'est-à-dire, le bacille d’Eberth est-il capable de circonscrire son action pathogène sur l'appareil biliaire sans produire les lésions dothiénentériques qui lui sont habituelles ? Le cas suivant de Guarnieri, paraît répondre par l’affirmative. Une femme de 60 ans, sans avoir jamais eu d’antécédents typhoïdiques, meurt après avoir présenté de l’ictère, tuméfaction au niveau de la vésicule et douleurs, fièvre. A l’autopsie, voies biliaires très dilatées. Le cholédoque est fléchi en angle par des adhérences inflammatoires qui l’unissent à un carcinome de la tête du pancréas et du duodénum. Pas d’obstruction ailleurs. Lésions angiocholitiques à l’examen histologique. Pas de dothiénentérie. Les canalicules biliaires sont pleins de bacilles. Une étude bactériologique complète démontra l'infection des voies biliaires par un microbe présentant tous les caractères et l’ensemble des réactions connues du bacille d’Eberth-Gaffky. Le même micro-organisme était aussi présent dans le sang extrail d’une veine de la malade 12 jours avant sa mort. Pas de bacilles dans l'intestin à l'examen histologique.
Je ne m'arrêterai pas à discuter les conditions pathogéniques si spéciales à ce fait. Il est regrettable que son étude, très complète d’ailleurs en tout ce qui regarde les voies biliaires, présente cette lacune de manquer d'examen bactériologique du contenu inteslina] ; il est presque certain que le bacille typhique y existait, et, qu'étant donné l’obstacle mécanique au déversement de la bile, il a ascensionné l'appareil excréteur du foie, ce qui est une loi générale des infections biliaires. L'auteur explique ce microbisme typhique latent de la malade par le séjour prolongé de celle-ci dans une région où la fièvre dothiénentérique est endémique.
Les circonstances individuelles prédisposantes d'âge et de sexe sont pour les angiocholites et cholécystites suppurées de la fièvre
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typhoïde, comme du reste pour tout le second groupe, tout à fait subordonnées à celles de la maladie générale.
B. — CnoLéra. — L'invasion des voies biliaires par le bacillevirgule au cours du choléra serait au moins aussi fréquente que l'ascension du bacille d’Eberth au cours de la dothiénentérie. Les recherches de M. Girode, qui l'a constatée dans un 50 0/0 des cas (14 sur 28), sembleraient même donner au bacille cholérique une activité bilio-pathogène de beaucoup supérieure à celle du bacille typhique. Peut-être n'y a-t-il là qu’une question de terrain, le choléra modifiant plus profondément que la fièvre typhoïde, la sécrétion et l’excrétion biliaires. Néanmoins, la question ne saura être jugée que lorsque des recherches systématiques auront porté sur une série continuée de typhiques ; les résultats obtenus pourront seulement alors être comparés à ceux de M. Girode.
L’angiocholite et la cholécystite suppurées ont été maintes fois notées dans des autopsies de cholériques. Les mêmes réflexions faites dans le paragraphe antérieur sur la fréquence de ces complications au cours de la fièvre typhoïde, doivent avec plus de raison trouver ici leur place : les prochaines épidémies cholériques seront plus riches en faits de ce genre.
Au cours de l'épidémie parisienne de 1849, Briquet et Mignot constatèrent 5 fois sur 34 autopsies la phlegmasie de la membrane interne de la vésicule biliaire. De ces 5 cas il y avait 3 cholécystites franchement purulentes. L'un de ces sujets était mort à la période algide, les 2 autres à la période de réaction.
La fréquence de cette constatation frappa vivement l'esprit de ces observateurs, qui s’expriment comme suit : « Cette phlegmasie de la membrane interne de la vésicule, que nous mentionnons pour la cinquième fois, s’est offert dans nos autopsies de cholériques trop souvent pour ne point donner à penser à une relation de cause à effet entre les troubles digestifs produits par le choléra et l’inflammation de la poche qui recoit le produit de la sécrétion biliaire ».
D'autres auteurs, parmi lesquels Pirogoff et Simmonds, ont ob-
servé des ulcérations et des gangrènes partielles de la paroi vésiculaire. Mais, en général, dans les différentes épidémies qui ont ravagé l'Europe, des renseignements anatomo-pathologiques sur l’état des voies biliaires manquent presque complètement.
Il faut arriver à la dernière épidémie, celle de 1892, pour trouver des faits précis sur les altérations des voies biliaires dans le choléra. Galliard a observé alors une angiocholite suppurée des gros troncs et une cholécystite suppurée chez une femme de 33 ans, morte au 18° jour de la maladie; Oddo a vu une phlegmasie des grandes voies biliaires non franchement purulente, et Girode a démontré l’origine purement virgulienne du pus dans un cas où langiocholite, étendue jusqu'aux plus fins canaux de la connexité, et la cholécystite étaient nettement dans la première phase de suppuration. L'examen bactériologique lui a fait constater, aussi bien dans le liquide louche et grumeleux qui s’'échappait à l’expression des canalicules biliaires intra-hépatiques que dans celui qui élait contenu dans les gros canaux du hile et dans la vésicule, ensemencés deux heures après la mort, une culture pure de bacie-virgule parfaitement vivace.
Déjà en 1885, Nicati et Rietsch avaient trouvé la virgule cholérique deux fois sur trois dans la portion inférieure du cholédoque, et deux fois sur cinq dans la vésicule biliaire.
Lewine a communiqué tout récemment trois nouveaux faits de lésions suppuratives des voies biliaires dans le choléra.
Il est à noter que ces complications surviennent dans le choléra à une période avancée de la maladie, le plus souvent dans le stade dit de réaction. C’est alors que le bacille-virgule, qui a déjà envahi les voies biliaires dans un des stades précédents (faits positifs de Girode), a eu le temps de devenir pyogène pour cet appareil.
L'on pourrait objecter que le bacille-virgule est incapable par lui-même de produire du pus. Le cas si complet et si net de M. Girode, que je viens de mentionner, et les résultats très démonstratifs que M. Gilbert et moi avons obtenus chez le lapin, opposent des arguments solides à cette objection.
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C.— PNEUMONIE. — Quelques cas d’inflammation suppurative des voies biliaires compliquant la pneumonie ont été depuis assez longtemps observés.
Louis, qui a toujours examiné l'état des voies biliaires chez les individus morts de maladies infectieuses, insiste particulièrement sur un pneumonique dont la bile était peu abondante et mêlée de pus, les parois de la vésicule épaissies et leur muqueuse plus où moins rouge.
Le professeur Lépine dit avoir vu chez des ictériques pneumoniques, à plusieurs reprises, le catarrhe des voies biliaires. Il à observé un fait très remarquable sous ce rapport: la muqueuse du cholédoque et celle de la vésicule étaient d’un rouge vif, et l’étude histologique révéla l’inflammation des plus fins canalicules biliaires.
Son élève Bonnet a rapporté trois cas de pneumonie compliquée d’ictère avec altération de l'appareil biliaire, Dans les deux premiers, la phlegmasie des fins canaux est des plus nettes, leurs parois sont le siège d’une inflammation intense : elles sont remplacées par une accumulation considérable d’éléments embryonnaires arrondis, sans avoir toutefois donné lieu à des abcès miliaires; l’inflammation n’est pas seulement extérieure aux canalicules ; la lumière de ceux-ci est encore encombrée par des cellules pro-
venant d’une prolifération de l’épithélium, et franchement embryonnaires.
Mais, si dans ces cas l’angiocholite n’était pas franchement suppurative, d’autres bien avérés de phlegmasie biliaire purulente survenant au cours d’une pneumonie pourraient être cités.
Tel est l'exemple de cholécystite suppurée recueilli par MM. Gilbert el Girode, chez un individu ayant succombé à une pneumonie, et dans lequel n'existait aucun obstacle mécanique à la circulation de la bile. L’examen bactériologique montra que l'agent pathogène était le bacille d'Escherich.
Néanmoins, le germe spécifique de l’inflammation pulmonaire, le pneumocoque de Talamon-Frænkel, peut produire aussi la suppuralion des voies biliaires. Le premier fait de ce genre appartient
PS Dee à MM. Gilbert et Girode. Malheureusement la malade est morte en arrivant à l'hôpital sans que desrenseignements sur son histoire clinique aient pu êtrecbtenus. A l’autopsie, les canaux cystique et cholédoque ont été trouvés profondément altérés, remplis de pus concret. La vésiculebiliaire, affaissée, ne contenait que quelques gouttes de bile ; son col était oblitéré. Le foie était volumineux et gras. Le cœur était flasque et adipeux ; les poumons étaient congestionnés.
L'examen bactériologique démontra la présence du pneumocoque et du staphylocoque blanc, à l'exclusion de tout autre microbe dans le pus inclus dans le canal cystique et dans le contenu duodénal. La bile vésiculaire et le sang du cœur étaient privés de germes.
Les auteurs insistent sur le grand nombre d’obscurités de cette observation : les conditions qui ont amené la pullulation du pneumocoque et du staphylocoque blanc dans le duodénum et la disparition des espèces normales, les causes qui ont favorisé l'ascension de ces micro-organismes dans les voies biliaires, les raisons qui ont si singulièrement localisé l’angiocholite suppurative sur un segment des voies biliaires extra-hépatiques, n’ont pu être éclaircies.
Klemperer a présenté à la Société de médecine interne de Berlin les pièces anatomiques venant d’un cas d’abcès angiocholitiques multiples du foie, produits par l’occlusion du canal cystique par des hydatides. Le malade était atteint d'emphysème pulmonaire et présenta de l’ictère et de la fièvre. L'examen bactériologique montra la présence du pneumocoque et du streptocoque.
Comme pour les deux maladies antérieures l'infection biliaire peut se produire au cours de la pneumonie, sans que nécessairement un processus suppuratif s’ensuive. Ainsi, MM. Gilbert et Girode ont trouvé le bacterium coli commune dans la bile d’un pneumonique, et Lélienne a également rencontré dans un cas les staphylococci albus et citreus, et dans un autre le pneumocoque accompagné du staphylococcus aureus et du bacterium coli. Selon ce dernier auteur la bile des pneumoniques serait
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particulièrement propice au développement des microorganismes.
La tuberculose pulmonaire amène fréquemment l'infection des voies biliaires par le même mécanisme que les maladies antérieures.
MM. Hanot et Létienne ont trouvé sept fois la bile habitée chez des tuberculeux et sept fois ils l'ont trouvé stérile. Il s'agissait dans les premiers cas d’un staphylococcus, albus, aureus, ou citreus, et du bacterium coli, associés. Une fois le bacille de Koch a été vu à l'examen direct.
Le staphylocoque et le colibacille peuvent donc dans ces cas, aidés par les conditions spéciales du terrain, exercer sur les voies biliaires leur action pyogénique. Celà est arrivé dans un fait de Mayet, où l’angiocholite suppurée est survenue chez une femme tuberculeuse, sans lithiase biliaire ni autre cause d’obstruction.
Un autre cas de Pépin appartient également à cette étiologie ; toutefois la malade, une fillette de 8 ans, présentait une bile épaisse contenant du sable biliaire. Elle était atteinte d’une tuberculose généralisée et d’adénopathie trachéo-bronchique. Le staphylocoque jaune et le bacterium coli commune, accompagnés du bacillus subtilis, furent la cause de l’angiocholite suppurée.
L'étude des angiocholites tuberculeuses proprement dites ne saurait entrer dans mon sujet. Elle mérite, à cause des caractères particuliers, tant anatomiques que cliniques de cette affection, une place toute spéciale dans la pathologie des voies biliaires.
D’autres maladies infectieuses, le paludisme, la fièvre jaune, les fièvres éruptives, la grippe, elc., etc., trouveront un jour une place dans un chapitre de cette nature. Je n’ai pas trouvé des documents scientifiques qui m'autorisent à les inscrire dès aujourd’hui.
Certaines affections purement hépatiques, peuvent encore, à un degré avancé de leur processus, favoriser l'ascension microbienne. De ce nombre sont particulièrement les cirrhoses biliaires, ainsi qu'il semble résulter de divers examens bactériologiques.
Ps
Il est vrai que l’on a encore à élucider quel est le processus pri- -mitif, la cirrhose ou l'infection.
Quoiqu'il en soit, M. Sabourin a publié un cas d’abcès angiocholitiques compliquant une cirrhose insulaire, sans cholélithiase. Malheureusement le fait manque tout à fait d’histoire clinique.
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DESCRIPTION GÉNÉRALE DES LÉSIONS
Une fois que le micro-organisme à franchi la ligne arbitraire qui sépare la zone cholédoccienne aseptique de celle qui est normalement habitée, il se trouve dans un milieu qui ne lui est nullement hostile, le milieu biliaire. Il va pouvoir y pulluler librement et exercer son action pathogène sur les éléments anatomiques des voies biliaires.
Une lutte biologique s'engage entre la cellule et le microbe. Pendant un temps plus ou moins long le phagocyte réussit à enrayer l'invasion microbienne et les belligérants se tiennent ainsi dans une sorte d'équilibre que la moindre circonstance va rompre. Cette phase est dite de microbisme Jatent.
Mais, le nombre des envahisseurs augmente, leur virulence est accrue, ou l'organisme fatigué, déchu, ne fournit plus de bons défenseurs à la glande hépatique : la cellule blanche est vaincue et le processus suppuratif s’élablit.
Dans l'infection expérimentale des voies hiliaires que nous avons provoquée chez le lapin, nous avons pu, M. Gilbert et moi, saisir maintes fois les différents moments de ce processus. En les comparant nous les trouvons identiques à ceux que nous avons constatés à l'examen histologique de nos observations d’angiocholites et cholécystites suppurées chez l’homme. Nos résultats ne font que confirmer ceux des autres auteurs.
Le microbe, quel qu'il soit, produit d’abord une vive irritation de l’épithélium des voies biliaires, dont les noyaux deviennent très apparents. Cet épithélium se tuméfie, se multiplie, et on le voit obturer presque la lumière des plus fins canalicules. Peu à peu il
se nécrobiose et tombe. Il se détache par places de la couche sousépithéliale, en lambeaux de cinq à sept cellules ayant des lésions à peine apparentes.
En même temps la couche conjonctive sous-jacente s'infiltre de nombreux éléments cellulaires ronds et fusiformes et la paroi augmente de plusieurs fois son épaisseur.
Ces lésions sont celles de l’angiocholite simple ou catarrhe des canaux biliaires.
Le germe poursuit son invasion et arrive aux couches périphériques de ces conduits. Les lésions inflammatoires se concentrent alors dans le tissu péri-canaliculaire. Une large zone de cellules embryonnaires, accourues au-devant du microorganisme, environne complètement les petits canaux et efface la limite qui les sépare du tissu conjonctif porte. Ce même espace porte est Le siège d’une infiltration cellulaire et d’une prolifération conjonctive parfois assez étendues pour réunir plusieurs espaces semblables et encadrer un ou plusieurs lobules hépatiques par un processus cirrhotique tout à fait aigu. Ces lésions appartiennent à la périangiocholite. Elles peuvent suivre une marche aiguë qui se termine rapidement par la suppuration franche, ou devenir chroniques et produire la cirrhose biliaire.
Isolément, ou en même temps, un processus semblable évolue dans le réservoir de la bile, d'où la cholécystite. L’épithélium de revêtement et l'épithélium glandulaire subissent les modifications déjà décrites et disparaissent presque complètement. Quelques éléments glandulaires peuvent subsister, mais dans un tel état de dégénérescence nécrobiotique qu’ils deviennent méconnaissables. Une grande infiltration de cellules embryonnaires dissocie les éléments conjonctifs des couches sous-jacentes et s'étend jusqu’à la musculeuse. Il en résulte un épaississement quelquefois très notable de toute la paroi.
Quand la phlegmasie atteint la couche séreuse du cholécyste il y a péricholécystite. Elle peut se traduire alors par des étroites adhérences avec les organes voisins ou par des péritonites partielles.
Toutes ces lésions ne sont que la première phase des angiocholites et cholécystites suppurées. Elles pourraient subir une régression et guérir sans avoir présenté le caractère suppuratif. La réaction la plus fréquente, cependant, de l’envahissement microbien des voies biliaires est leur suppuration.
Lorsqu'il s’agit d’angiocholite suppurée les modifications épithéliales et autres de la paroi des conduits deviennent de plus en plus marquées ; les leucocytes, transformées désormais en granules de pus, tendent à s’accumuler entre les éléments conjonctifs dissociés de la paroi canaliculaire, là où le combat a été plus rude. Une zône embryonnaire très serrée isole le champ de bataille. Les abcès miliaires pariétaux sont ainsi constitués. Ils s’accroissent progressivement, remplissent la totalité de l’espace porte et atteignent la limite des lobules. Une fois de plus les micro-organismes ouvrent une brèche dans la zone de défense qui constamment essaie de circonscrire leurs ravages, et font irruption en plein lobule hépatique.
Les cellules du foie subissent alors l’action peptonisante destoxines microbiennes. Elles sont frappées de mort, réduites à des blocs vitreux et élouffées par un nombre considérable de cellules rondes. Elles disparaissent à la fin en amas plus ou moins étendus transformés en foyers purulents.
Ces petits abcès, tout d’abord microscopiques, méritent bientôt la qualification de miliaires ou pisiformes et deviennent visibles à l’œil nu. Ils sont situés d’abord sur la partie marginale du lobule en empiétant sur un espace porte et touchant presque toujours à un conduit biliaire malade, autour duquel d’autres foyers semblables se sont formés.
Dans leur accroissement progressif ils occupent un et plusieurs lobules et acquièrent successivement le volume d’un grain de mil, d’une noisette, d’une noix, d’un œuf de poule, ete. Ainsi plusieurs abcès, en s'étendant excentriquement, arrivent à être tangents, ils se fusionnent par un petit arc d'abord, et ensuite par la plus grande partie de leurs circonférences, et prennent cet aspect particulier auquel la collection purulente qui en résulte, de la gran-
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deur d’un poing adulte parfois et même davantage, doit le nom d'abcès aréolaire.
Un autre mode de formation est admis pour les abcès biliaires et paraît avoir été constaté par des auteurs de haute valeur, la formation intra-ampullaire, dont il sera traité après plus longuement.
Voilà pour ainsi dire l'histogénèse pathologique de l’angiocho-
lite suppurée.
” Celle de la cholécystite suppurée lui est parallèle. Les lésions irritatives et dégénératives des deux épithéliums sont dans leur degré le plus avancé; l'infiltration leucocytique de la paroi se dispose en petits nodules purulents, qui, étant plus rapprochés de la surface interne de la vésicule, s’y déversent le plus souvent, mais qui peuvent se rompre aussi dans l’atmosphère périvésiculaire.
Dans le premier cas, une ulcération pyogénique de la muqueuse de profondeur et d’étendue variables, dont le fond tend toujours à se perforer, est visible dans l’intérieur de la vésicule. Dans le second une péricholécystite suppurée s’ensuit, ou plutôt une péritonite purulente, circonscrite, si un travail inflammatoire antérieur a pu la limiter d'avance, générale dans le cas contraire.
Il va sans dire que si le fond de l’ulcération première vient à se perforer la terminaison sera identique.
Ce n’est pas la seule complication. Les germes, entrés de bonne heure dans la circulation générale, peuvent se fixer dans un autre organe plus ou moins éloigné. La membrane interne du cœur est le plus souvent le terrain qui leur est le plus propice.
1° Des angiocholites et cholécystites suppurées par obstruction.
Consécutivement à leur obstruction et quelle qu’en soit la cause,
les voies biliaires subissent une dilatation proportionnelle au de-
gré et à la durée de l’occlusion. Cette distension est purement pas
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sive et se fait généralement pendant la période qui précède l’ascension des germes. Elle est par conséquent aseptique.
L'étude de ses lésions ne saurait trouver ici une plus large place. Je noterai cependant en passant l'accumulation extrême de la bile dans le foie communiquant à la glande tout entière cette couleur spéciale à l'infiltration des pigments biliaires que Cruveilhier appelait ictère hépatique.
Quant aux voies elles-mêmes, leur épithélium de recouvrement est généralement intact et les éléments conjonctifs de leur paroi semblent proliférer progressivement.
ANGIOCHOLITE SUPPURÉE. — Dans la presque totalité des cas le foie est augmenté de volume et de poids, sa consistance est extrémement molle.
Extérieurement, tant sur la face convexe que sur la concave et sur les bords, on peut constater un nombre plus ou moins considérable de petites taches blanc jaunâtre, d'inégal volume, séparées par du tissu sain, et que, vues de plus près, on trouve être des petits foyers purulents. Parfois elles sont à peine trois ou quatre ; dans bon nombre de cas on n'en voit pas du tout.
A côté de ces petits kystes purulents on remarque souvent : des taches blanches plus étendues qui ne sont autre chose que des zones anémiées de la superficie du parenchyme ; des petits foyers non proéminents, à aspect de cire, qui répondent à des nécroses lobulaires superficielles ; des endroits d’un vert foncé, parfois ramifiés, qui dessinent le cours de quelques canalicules très distendus par la bile stagnante.
Ces diflérentes productions tranchant sur des parties saines, plus ou moins hyperhémiées, donnent quelquefois à l’organe un aspect bigarré notable.
Assez souvent l'atmosphère séreuse du foie est le siège de lésions inflammatoires, périhépatite simple ou suppurée. Le travail phlegmasique a produit des épaississements partiels de la capsule de Glisson et des adhérences plus ou moins étroites, plus
ou moins élendues, avec les organes circonvoisins. Sous la séreuse
on voit des collections purulentes, en nombre et de volume variables, prêtes à éclater dans la cavité péritonéale ou à établir des communications fistuleuses avec d’autres cavités ou avec l’extérieur. Parfois on y voit des suffusions et foyers hémorrhagiques récents ou anciens.
Très souvent l’apparence extérieure de l’organe hépatique ne présente rien d’anormal.
A la coupe, le couteau s'enfonce facilement dans le tissu, une quantité considérable de bile et de pus surgit de mille orifices béants. L’on constate sur celte nouvelle surface la grande dilatation des conduits, l’imprégnation biliaire marquée de l’organe, un nombre variable d’aréoles purulentes, des abcès de toute forme et de toute grandeur.
En pratiquant des coupes dans tous les sens on s'aperçoit souvent que la glande est transformée en une immense éponge purulente. D’autres fois un lobe seul, ou même une portion lobaire limitée, est le siège des lésions ; les autres parties de l'organe les présentent dans un degré moins marqué ou en sont complètement dépourvues. Lorsque l’obstruction est de date un peu éloignée le tranchant du couteau subit une légère résistance et le tissu crie à la coupe. Alors en général le foie n’est pas sensiblement augmenté de volume et l'écoulement de la bile puriforme n’est pas aussi abondant. L’organe serait même quelquefois atrophié, d’après Monneret.
Examinons de plus près ces collections purulentes dites, à cause de leur origine, abcès biliaires. Leur nombre est très variable et d'ordinaire inversement proportionnel à leur volume. Elles sont souvent si nombreuses qu’il est impossible de les compter et que le foie prend cet aspect et cette consistance déjà dits d'éponge purulente, comme dans nos observations XV et XVI.
D'autres fois elles ne sont que deux ou trois et même uniques, comme dans les faits connus de Frerichs, etc., et ceux qui forment le mémoire de M. Chauffard sur les abcès aréolaires, nom qui convient parfaitement à leur apparence macroscopique. Elles pren-
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nent alors de grandes proportions (volume d’une tête d'enfant, cas de Frerichs).
Les abcès biliaires sont entourés d’une zone à aspect ecchymotique, parsemée d'endroits hyperhémiés plus ou moins ramollis. Leur surface interne est en général irrégulière, anfractueuse ; des brides, des filaments s’en détachent. Des colonnes d’épaisseur variable, séparant des cryptes plus ou moins profondes, sont comme sculptées dans leur paroi. Cette apparence accidentée est d'autant moins marquée que l’abcès est plus ancien.
La cavité est remplie d’un liquide tantôt blanchâtre, crémeux, comme du pus phlegmoneux, tantôt jaune-verdâtre, présentant tantôt l'aspect et la consistance du chocolat. Ces différences tiennent à l'abondance variable des composants de ce mélange de pus, de muceus, de bile, et de débris hépatiques divers. Quelquefois, on y a trouvé du sable biliaire, des calculs, des entozoaires.
Pour finir l'examen macroscopique des lésions, ouvrons les conduits biliaires intra-hépatiques. Leur extrême dilatation permet de se rendre compte de l’état de canalicules qui autrement auraient passé inaperçus. Cette ectasie est inégalement répartie dans le foie et dépend du siège de l’obstacle au déversement de la bile.
En poursuivant le cours d’un même canal, divers auteurs ont vu que cette dilatation pouvait être générale ou partielle.
Les canalicules peuvent ainsi être le siège d’une distension régulière, cylindrique, ou affecter un aspect moniliforme dû à plusieurs dilatations ampullaires. Du reste, ces deux variétés se rencontrent souvent combinées et leur disposition rappelle celle de la dilatation bronchique (Monneret).
La paroi des canaux est généralement très épaissie ; mais l’on peut constater des points fortement amincis et même perforés. Dans ce dernier cas les voies biliaires se trouvent en communication directe avec les collections purulentes.
Si après avoir débarrassé ces voies de la bile altérée, plus ou moins muqueuse, plus ou moins purulente qui les remplit, l’on examine leur surface interne, l’on voit que la muqueuse est con-
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gestionnée, œdématiée, ramollie par places, couverte de débris gangréneux dans d’autres, et qu'elle est le siège d'un processus ulcératif plus ou moins avancé.
Ces lésions sont surtout remarquables dans les gros canaux extra-hépatiques, auxquels elles peuvent être limitées (angiocholite trunculaire). L'on doit noter ici en outre la cause de l’obstruction, dont ils sont presque toujours le siège (cancer, oblitérations cicatricielles, etc.).
Des calculs, des hydatides, des ascarides, se trouvent encore là -et tout le long des voies biliaires.
L'EXAMEN MICROSCOPIQUE du foie doit porter sur les parties abcé- -dées et sur les parties saines à la simple vue. Les premières renseignent sur la composition de la paroi du foyer et sur son contenu ; les secondes éclaireront la pathogénèse et feront connaître l’état de la cellule hépatique.
C’est par l'étude histologique de la paroi que M. Joffroy, le premier, distingua les deux sortes de collections purulentes dans l’angiocholite suppurée. Voici, selon cet auteur, les différences qui caractérisent chaque foyer :
Foyer intra-ampullaire.
A. Membrane limitante formée par la paroi dilatée d’un conduit biliaire.
B. En général, membrane limitante tapissée, au moins en certains endroits, par la couche d’épithélium cylindrique normal.
C. Pas de cellules épithéliales cylindriques
D. Parfois quelques cellules hépatiques en voie de désorganisation.
Cette division doit être encore maintenue, quoique la formation intra-ampullaire des foyers soit extrêmement rare et je ne sache
pas qu’on l’ait constatée après que M. Joffroy a si nettement mis DOMINICI 6
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en lumière l’autre mode génétique des abcès biliaires, presque seulement admis aujourd’hui, étant de beaucoup le plus souvent constaté. Je ne le décrirai pas ici, en ayant déjà parlé dans l’histogénèse générale de l’angiocholite suppurée.
La paroi de l’abcès biliaire présente au microscope tous les caractères de l’ancienne membrane pyogénique. D'abord, à la face interne une couche inégale et confuse de granules de pus ; audessous, des vrais bourgeons charnus constitués par une infiltration de cellules rondes qui se colorent fortement au picro-carmin et qui forment une zone environnante d’une certaine étendue. En dehors, des éléments conjonctifs fusiformes et des cellules hépatiques plus ou moins altérées.
Les éléments fibroïdes augmentent avec l’âge de l’abcès et les cellules rondes diminuent.
Le contenu de l’abcès se compose d’éléments multiples dont le mélange varie avec l’âge el l'étendue du foyer purulent. Ces divers éléments sont ceux de la bile et du mucus, des leucocytes, des cellules épithéliales déformées, des cellules hépatiques granulo-graisseuses, atrophiées, conservant parfois leur forme polyédrique, des cristaux rhomboédriques de pigment biliaire, des quantités innombrables du micro-organisme pyogène. I1s nagent dans un liquide d’abondance variable.
La constatation dans ce pus de l’épithélium cylindrique élevé démontre la communication du foyer avec un canalicule biliaire.
L'étude histologique des parties du foie moins malades à l'œil nu est de beaucoup la plus intéressante. C’est en effet sur leurs coupes microtomiques que l’on peut suivre la genèse du processus suppuralif sur les traces morbides que les germes impriment dans leur marche envahissante. J'ai déjà décrit ces lésions progressives. Elles seront reprises ici dans leur ensemble, telles que M. Gilbert et moi les avons constatées dans nos observations personnelles (Voyez obs. XV et XVI).
Après durcissement de petits cubes de foie dans l'alcool absolu où dans le liquide de Müller, des coupes sont faites au microtome et soumises à diverses colorations. Le picrocarmin a été le presque
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seul employé pour l'étude histologique. La méthode de Loeffler et la double coloration de Orth ont été mises à contribution pour la recherche des micro-organismes dans le tissu.
Les lésions siègent dans les canaux biliaires et l’espace conjonctif qui les circonscrit, et en plein lobule hépatique.
Les canaux biliaires sont alteints d’une vive angiocholite marquée par l’infiltration embryonnaire de leurs parois et par la présence dans leur cavité de nombreuses cellules rondes et de leur épithélium desquamé, plus ou moins altéré, mais presque toujours reconnaissable. De petites collections leucocytiques sont incrustées dans la paroi; d’autres gravitent autour des conduits empiétant parfois sur le terrain lobulaire.
L'infiltration embryonnaire, dépasse sur la plupart des points les limites des canaux biliaires pour s'étendre à la totalité du tissu connectif environnant (espace-portite) et aux parois vasculaires y contenues. Il y à une néoformation manifeste des canalicules biliaires dans beaucoup de ces espaces. Quelques-uns de ces nouveaux conduits sont pleins, c'est-à-dire, se présentent sous la forme d’une couronne épithéliale s’étalant en rosace autour d'un point solide : d’autres ont nettement une cavité canaliculaire. Barbacci, qui a constaté aussi cette double apparence des néo-canalicules, à remarqué de plus, fort justement, qu’ils étaient exceptionnellement dilatés ou altérés, au contraire de ce qui arrive aux vaisseaux biliaires d’un calibre supérieur.
A côté d'espaces ainsi modifiés s’en montrent d’autres élargis par un processus scléreux. Des brides conjonctives s’en détachent en quelques endroits et peuvent même encadrer, en s’unissant à d’autres, un ou plusieurs lobules hépatiques. Quelquefois une de ces brides se dirige vers la veine centrale sans l’atteindre. Dans les parties marginales des lobules, ainsi que dans les parties centrales, des petits foyers purulents se montrent qui refoulent autour d'eux et aplatissent les cellules hépatiques. De distance en distance de vastes abcès se sont formés, dont la topographie ne peut être précisée. Dans leur voisinage, les éléments cellulaires du foie subissent tous les degrés d’une dégénérescence nécrobiotique.
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Ces éléments essentiels de la glande hépatique ont perdu dans la totalité de l’organe leur disposition trabéculaire. Ils suivent un cours tortueux et irrégulier et sont fortement infiltrés de pigment biliaire.
La méthode de Lœæffler nous a toujours montré la présence dans les canaux biliaires et dans les abcès de bacilles morphologiquement semblables au bacterium coli, le seul constaté dans nos cas. Les microorganismes se présentent en nombre et en disposition variables. Nous avons pu le constater entre l’épithélium desquamé des canaux, entre les éléments conjonctifs des parois canaliculaires et de l’espace porte, dans la périphérie des abcès, entre des cellules hépatiques nécrosées ou plus ou moins saines.
Les lésions histologiques de l’angiocholite trunculaire se rapprochent beaucoup de celles de la cholécystite qui seront bientôt décrites. Les gros canaux présentent en effet une structure méconnaissable à cause de la chute des épithéliums et de l'infiltration parvicellulaire étendue à toute la paroi, laquelle est épaissie et présente de petites collections leucocytiques, signes de la phlegmasie purulente.
La couche séreuse participe presque toujours à la phlogose.
Je ne décrirai pas les lésions dues à la maladie occasionnelle, carcinose ou autre.
CHOLÉCYSTITE SUPPURÉE. — À l'ouverture de la cavité abdominale l’on peut trouver le cholécyste distendu, formant ce que l’on a appelé la tumeur biliaire., Dans un cas de Kocher il atteignait les dimensions d’une tête d’adulte. Plus souvent il est caché dans sa loge hépatique, petit, ratatiné sur les calculs, cause ordinaire de son inflammation, ainsi que dans un de nos cas les plus récents (obs. XIX). IL peut être réduit au volume d’une grosse olive (Hanot).
M. le professeur Terrier a mis en lumière ce fait, déjà signalé par Courvoisier, que dans les cas d’obstruction du canal cholédoque par des calculs, la vésicule biliaire, loin d’être dilatée, est au contraire atrophiée. MM. Bar et Pic (cités par M. Hanot) ont dé-
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montré que la dilatation de la vésicule est la règle pour les cas de cancer de la tête du pancréas.
L’apparence extérieure de la vésicule est très souvent effacée par la présence des lésions de péricholécystite. Parfois d’étroites adhérences l’unissent aux organes voisins; d’autres fois une atmosphère purulente la dérobe complètement à la vue.
A la coupe, l’on constate que la paroi vésiculaire est fortement épaissie ; de petits abcès miliaires sont parfois visibles à l’œil nu et de même de petits foyers hémorrhagiques. Ces abcès pariétaux s'ouvrent dans la cavité cholécystique et laissent sur la muqueuse des ulcérations suppurantes étendues, ou déterminent une péritonite en éclatant dans la séreuse abdominale. Ces ulcérations internes et externes ont été constalées maintes fois par les auteurs.
La cavité de la vésicule est quelquefois le siège d'un cloisonnement inflammatoire qui le divise en loges secondaires plus ou moins isolées. Dans notre cas déjà cité l’organe présentait à la coupe l'aspect d’une ruche dont les alvéoles renfermaient plusieurs petits calculs gros comme des grains d'avoine. Quatre de ces cellules étaient plus grandes et renfermaient chacune un calcul du volume d’une petite noisette, lesquels ont nécessité une dissection soigneuse pour être extraits de leurs loges. Tous les cholélithes étaient entourés par un exsudat muco-purulent épais, gluant, difficile à être aspiré par la pipette.
Lorsque la vésicule est extrêmement distendue, ses parois deviennent très minces ; les couches muqueuse et musculeuse s’atrophient jusqu’au point de donner à toute la paroi les caractères d’une membrane séreuse (Schüppel).
Le contenu purulent du réservoir biliaire est très variable. C’est parfois du pus pur, tantôt louable, tantôt fétide, teinté ou non par la bile ; parfois c’est de la sérosité incolore, fluide, troublée à peine par quelques flocons de muco-pus. D'autres fois il a les caractères décrits plus haut.
L'EXAMEN MICROSCOPIQUE de la paroi vésiculaire montre une désorganisation plus ou moins avancée de toutes ses couches.
La muqueuse est en général la plus atteinte. Elle est tout à fait méconnaissable : les épithéliums de revêtement et glandulaire ont disparu, il n'y a que des vestiges des villosités, si caractéristiques à l’état normal, les éléments du chorion muqueux sont complètement étouffés par l’infiltration parvicellulaire. Cette infiltration se répand aux autres couches et dissocie les éléments conjonctifs et musculaires. Elle se dispose dans beaucoup de points en petits foyers de cellules embryonnaires plus ou moins serrées les unes contre les autres et limitées parfois par une vraie paroi conjonctive. Ces petis abcès siègent soit sous la muqueuse, soit en pleine paroi, soit sous la séreuse.
Les vaisseaux sanguins sont fortement injectés ; cà et là on voit quelques fois de petites hémorrhagies.
Les micro-organismes sont irrégulièrement répandus dans toutes les couches, mais ils sont beaucoup plus nombreux dans Îles petits abcès et à leur voisinage.
Terminaisons. — Les lésions des angiocholites et cholécystites suppurées se terminent souvent par l'établissement de fistules entre la cavité purulente et ulcérée des voies biliaires et celle des cavités voisines ou la surface cutanée. Dans la cholélithiase ces communications fistuleuses ont été observées avec tous les segments du tube digestif, depuis le cardia jusqu'au côlon, et avec l'appareil pleuro-pulmonaire.
L'établissement de la fistule biliaire hépato-bronchique est une des terminaisons les plus intéressantes (cas de Thiroloix, etce.).
La guérison des lésions, c’est-à-dire la régression du processus suppuratif et la cicatrisation des abcès biliaires, n’a pas été bien observée.
COMPLICATIONS
Parallèlement à l'infection des voies biliaires les conduits pancréatiques subissent l'invasion microbienne, et dans des conditions similaires. M. Girode a le mérite d’avoir bien mis en relief cette ascension simultanée des germes dans ces appareils canaliculaires à terminaison commune, qui doivent certainement être influencés
EEE dans leur hydraulique et dans leur pathologie par des causes semblables. Il à constaté chez l'homme l'envahissement du canal de Wirsung par le colibacille dans un cas d’angiocholite suppurée, et par le bacille-virgule dans des cas de co-infection biliaire.
Le pancréas doit donc être le siège de lésions inflammatoires qui n’ont pas été jusqu'ici bien recherchées. Dans un cas de Leva d’obstruction calculeuse des voies biliaires je note que le pancréas élait augmenté de volume et à consistance ferme, et qu’il présentait une tumeur de la grandeur d’une pomme, constituée par une cavité pleine d'un pus fétide et de débris gangréneux du tissu de l'organe.
Le micro-organisme qui a envahi l'appareil hépato-biliaire passe constamment dans le torrent circulatoire bien avant que le tableau anatomo-pathologique qui vient d’être décrit soit aussi avancé. Il produit alors à côté des troubles fonctionnels qui seront signalés dans le chapitre suivant, une hypertrophie de la rate constatée à la plupart des autopsies et qui peut être considérée comme faisant partie des lésions principales. Parfois il se fixe sur un organe lointain et y provoque une véritable complication.
D’autres fois, le passage du germe pathogène se fait par une communication directe résultant d’un travail ulcératif qui perfore la paroi des voies biliaires. L’infection gagne les organes adjacents et y allume le processus inflammatoire.
De là deux sortes de complications : celles d’ordre local, pyléphlébite, péritonite ; celles d'ordre général, endocardite, méningite, pyohémie.
La pyléphlébile simple ou suppurée occasionnée par une angiocholite purulente a été plusieurs fois observée. Lebert et Lancereaux en rapportent deux cas types dans leurs Traités d'anatomie pathologique. Deway, Murchison, Roth, Bristowe (cités par Naunynel Courvoisier) en ont observé d'autres. Il s'agissait presque toujours d’un abcès biliaire qui, partant du cholédoque, érodait la paroi veineuse et provoquait les lésions surajoutées de la pyléphlébite. Celle-ci peut à son tour amener la pyohémie avec les accidentis variés qui lui sont inhérents.
L'étude histologique permettra toujours de faire la part de chacun des deux processus, angiocholitique et pyléphlébitique, dans la suppuration du foie. Cette étude fut malheureusement négligée dans le cas de Slern (Voyez obs. XIV), qui est un exemple de pyléphlébite suppurée compliquant une angiocholite colibacillaire calculeuse, et dans lequel les lésions veineuses paraissent avoir primé les lésions biliaires.
La péritonite purulente est une des complications les plus fréquentes de l’inflammation suppurative des voies biliaires. Elle résulte de l’épanchement de la bile infectée dans la cavité péritonéale. Ces cas sont nombreux dans la science ; les bulletins des sociétés médicales en sont remplis. (Joffroy, Potocki, Girode, Dmochowski et Janowski, Gilbert et Dominiei, etc.).
Si un travail phlegmasique lent a précédé la perforation de la paroi biliaire et a eu le temps de créer des adhérences entre les feuillets séreux, la péritonite ne sera que partielle. Dans le cas contraire le liquide baignera toute la séreuse et la réaction inflammatoire sera généralisée. Les observations sont des exemples de ces deux formes.
Chez notre premier malade nous avons rencontré à la face inférieure du foie une masse de la grosseur d’une petite tête de fœtus. Cette masse était formée par une poche, dont les parois étaient constituées par les lames péritonéales épaissies, pleine d’un liquide jaunâtre, purulent. Elle occupait la partie antérieure de la face inférieure du foie et s’étendait jusqu’au niveau de l'entrée des vaisseaux dans le hile de l'organe, et jusqu'à la partie latérale droite de la colonne vertébrale.
Chez notre second malade la péritonite était générale. Le péritoine était couvert de fausses membranes fibrineuses et de pus partiellement coloré par la bile.
Je ne décrirai pas les lésions de cette péritonite aiguë qui n’emprunte rien de spécial à l’origine biliaire.
MM. Netter et Martha ont été les premiers à démontrer l’origine biliaire de l'endocardite, Dans leur mémoire ils rapportent cinq cas semblables au leur et dûs à Luys, Jaccoud, Murchison, Rondot,
Mathieu et Malibran. Aubert observa plus tard, un autre qui fit le sujet de sa thèse. ,
À ceux-là, je peux ajouter deux cas de Rothmund, antérieurs à ce derniers ; deux de Leva ; un de Barbacci et un qui nous est personnel à M. Gilbert et à moi.
Dans les sept premiers cas les lésions siégeaient cinq fois sur la mitrale, une fois sur une des valvules aortiques (Murchison), une fois sur la triscupide (Rondot). Dans les deux cas de Rothmund il s'agissait de même d’angiocholite et cholécystite calculeuses avec stase biliaire compliquées d’endocardite, qui était située une fois sur la tricuspide et une autre fois sur la mitrale, Dans les deux faits de Leva (1) les lésions siègent également une fois sur la tricuspide et une fois sur la mitrale. Le cas de Barbacci (Obs. XXIV) se rapporte à une endocardite des valvules tricuspide, mitrale et aortique. Le nôtre (Obs. XVT) est purement mitral.
Cette rapide analyse montre la préférence des micro-organismes, partis de la bile, pour le cœur gauche, tout en traversant d’abord le cœur droit. La raison de ce fait est sans aucun doute dans l’existence fréquente de lésions mitrales antérieures, notées dans plusieurs observations (Barbacci, Leva, etc.). La plus riche oxygénation du sang dans le cœur gauche y aide peut-être dans une faible mesure.
Dans l'infection expérimentale des voies biliaires que nous avons produites chez le lapin par les différents microbes (voyez p. ) nous avons provoqué M. Gilbert et moi sans lésion préalable du cœur une endocardite qui siégeait toujours sur la valvule tricuspide. Cette endocardite tricuspidienne fut produite deux fois par le colibacille, une fois par le typhique, une fois par le cholérique, une fois enfin par le pneumocoque. Le micro-organisme fut toujours décelé par l'examen bactériologique dans le sang du cœur, excepté le bacille virgule. Le colibacille fut constaté au milieu des éléments des petites végétations qu’il avait produites.
(1) Les deux faits d’endocardite tricuspidienne rapportés par Rothmund et par Leva me semblent être un seul et même cas. Leva ne signale cependant pas dans sa publication, la dernière en date, cette identité.
Ces expériences confirment donc avec toute la netteté désirable ce que la clinique avait déjà appris. Les lésions dans les cas cliniques étaient celles de l’'endocardite ulcéro-végétante. Chez nos lapins ce processus se trouvait toujours dans la première phase de prolifération embryonnaire.
La péricardite d'origine biliaire n’a pas encore été bien constatée. Dans le cas déjà cité du professeur Jaccoud le diagnostic de péricardite sèche limitée, accompagnant l’endocardite mitrale fut fait, mais non confirmé à l’autopsie. Oddo a publié dernièrement un cas de péricardite survenant chez un calculeux biliaire ; mais, n'ayant pas été suivi de nécropsie, le fait perd toute sa valeur.
La méningite purulente peut aussi compliquer langiocholite suppurée. Une observation de M. Josias semble en être un exemple. Elle à trait à un homme de 60 ans, atteint d’une tumeur hydatique suppurée du foie quis’ouvrit dans les voies biliaires après les avoir comprimées au niveau du hile. La méningite suppurée survint dans le cours d’une véritable intoxication biliaire.
Dans le second cas de Léva sus-mentionné on constata aussi une vaste méningite suppurée. La malade, âgée de 44 ans, était atteinte d’une obstruction calculeuse des voies biliaires qui étaient très dilatées, sauf la vésicule qui, au contraire, selon la règle, était extrêmement ratatinée. Le pancréas contenait un gros abcès, et le cœur gauche présentait une endocardite et une sténose mitrales.
L'histoire clinique de la malade n'éclaire pas suffisamment la filiation de ces divers accidents. Cet exemple n’est donc pas aussi net que le précédent.
Dans un cas de Legendre et Raoult (Voyez Obs. IX), tout à fait comparable à celui de M. Josias, le liquide sous-piemérien, non purulent, contenait une culture pure de colibacille.
Dans le cas de Stern déjà cité une méningile suppurée intense survint vers la fin de la maladie. L'examen bactériologique décela dans le pus méningitique le même colibaecille.
Ici la méningite fut secondaire à une pyohémie qui était produite elle-même par une pyléphlébite suppurée, première complication de l'angiocholile suppurative.
VERTE
Cette pyohémie peut aboutir aux accidents les plus variés. Le cas de Brieger (Obs. XXIID) est un exemple de phénomènes de métastase purulente survenant dans le poumon droit, le cerveau et la moelle, au cours d’une angiocholite suppurée calculeuse.
2° Angiocholites et cholécystites suppurées dans les maladies microbiennes.
L’anatomie pathologique des phlegmasies suppurées des voies biliaires appartenant à cette catégorie présente encore de nombreuses lacunes à combler. L'expérimentation peut certainement aider à la construction de ce chapitre, mais, d’une facon toute provisoire, dans l’attente d'observations où l’élude anatomique des lésions soit mieux faite chez l’homme.
Les germes pathogènes de la dothiénentérie, le choléra, la pneumonie, produisent en ascensionnant les voies biliaires les modifications générales déjà décrites. Quelques détails spéciaux à chacun d'eux méritent néanmoins qu'on divise la description en autant de paragraphes.
Il va sans dire que les lésions de ces maladies autres que celles qui atteignent les voies biliaires ou y trouvent leur origine, ne seront pour rien dans cette description.
A. ANGIOCHOLITES ET CHOLÉCYSTITES TYPHIQUES. — Le foie est généralement augmenté de volume. Son aspect extérieur est celui du foie dit infectieux. Il présente à la coupe une apparence qui participe, dans les observations que nous possédons, de celle qui est due à l’engorgement biliaire par obstruction. Ainsi, dans le cas de Dupré, le parenchyme hépatique apparaît à la section vert en certains points, jaune brunâtre en d’autres, avec des saillies granitées, irrégulièrement disséminées sur le plan de la coupe, alternant avec des petites cavités dont la plupart se continuent nettement avec les canaux biliaires dilatés et imbibés de bile brunverdàtre. La consistance du tissu est dure en certains points, friable et ramollie en d’autres.
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_ Le bacille d’Eberth produit d’abord une angiocholite desquamative aiguë ayant les caractères généraux déjà décrits. Mais il semble que ce germe conserve dans les voies biliaires les propriétés ulcératives qu’il possède vis-à-vis de l’intestin.
Les nombreuses observations de cholécystites typhoïdes font ressortir l'état ulcéreux des parois vésiculaires. Dans le cas de Guarnieri, d'angiocholite due au bacille typhique, cet auteur constata ces ulcérations nécrotiques et dans les conduits biliaires préexistants et dans les fines canalicules néoformées (Voy. obs. XXVI). Souvent la lésion intéressait tout le conduit, autour duquel existait une grande infiltration cellulaire ; d’autres fois la lésion était limitée à des points isolés de la paroi, transformés en autant de petits foyers ulcératifs. Ces lésions initiales étaient le siège de grandes accumulations bacillaires.
Le lobule hépatique est aussi le siège d’altérations nécrotiques assez remarquables. Ces altérations partent des espaces conjonctifs et empiètent sur les cellules marginales du lobule ; il en existe cependant près de la veine centrale. Ces foyers de nécrobiose, constitués par une substance granuleuse, contiennent des amas de cellules réfringentes et teintes de pigment biliaire. 1ls sont entourés par une infiltration de cellules embryonnaires qui les sépare du reste du tissu lobulaire. Les cellules hépatiques saines sont déformées, aplaties.
En examinant ces éléments cellulaires avec un plus fort grossissement on trouve, selon Guarnieri, qu'ils sont atteints d’un degré plus ou moins avancé d’atrophie. Quelques-uns n'ont plus de reticulum protoplasmique ; d’autres ont leur corps cellulaire plein de vacuoles, leur noyau déformé, acculé à un des angles, ou plus ou moins fractionné. De grandes quantités de leucocytes infiltrent ces zones de nécrose.
La méthode de Loeffler montre les micro-organismes pathogènes au milieu de ces amas cellulaires, au milieu des zones nécrobiotiques, entre les éléments marginaux des lobules, dans les plus fines ramifications biliaires intercellulaires.
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La cholécystite typhique suppurée est de beaucoup plus fréquente que l’angiocholite.
La caractéristique des lésions vésiculaires est encore la présence, dans un point quelconque de la muqueuse, surtout vers le fond, de nombreuses ulcérations. Des eschares se forment sur la muqueuse hypérémiée, elles tombent et laissent des érosions taillées à pie, plus ou moins profondes. Chiari trouva plusieurs plaques de nécrose de 2 centimètres d’étendue dans un cas de cholécystite suppurée. La face externe du cholécyste et la partie supérieure du péritoine étaient couvertes d’un exsudat fibrineux (Voy. obs. XX VII).
Quelques auteurs ont constaté des abcès enkystés dans la paroi vésiculaire (Chédevergne, Leudet, Foot, etc.). Ces abcès, autant que les ulcérations, en s’ouvrant dans la cavité péritonéale, donnent lieu à une réaction inflammatoire aiguë qui emporte le malade. Cette inflammation est partielle si un exsudat fibrineux s’est formé, comme dans le cas de Chiari, et a pu limiter l’action nocive du germe. Le processus est identique pour toutes les perforations.
La péritonite peut être produite aussi par propagation comme il arrive pour celles qui ont une origine intestinale.
L'examen histologique montre que la structure de la paroi de l’organe est profondément altérée. Dans le cas de MM. Gilbert et Girode (Voy. obs. XXVIIT) la muqueuse présentait sur toute sa surface une masse embryonnaire uniforme et très épaisse ; desilots et trainées de cellules Iymphatiques infiltraient tout le reste de Ia muqueuse et même une partie de la musculeuse épaissie. Les coupes de la paroi vésiculaire, colorées au bleu alcalin, montraient des amas bacillaires caractéristiques occupant non seulement l’épaisseur de cette nappe embryonnaire, mais encore la profondeur de la couche muqueuse. Les groupes bacillaires profonds correspondaient souvent mais non toujours aux îlots et traînées embryonnaires précitées.
Le contenu de la vésicule est plus ou moins purulent et a des caractères semblables au contenu des autres cholécystites suppurées. Le même peut être dit pour le reste des voies biliaires.
Des résultats anatomiques tout à fait comparables ont été obte-
nus expérimentalement par M. Gilbert et par moi. Je renvoie au paragraphe qui a trait aux angiocholites et cholécystites typhiques expérimentales.
B. — ANGIOCHOLITES ET CHOLÉCYSTITES CHOLÉRIQUES. — Dans 412 cas sur 14 positifs de M. Girode, l'invasion de l'appareil hépatobiliaire par la virgule cholérique ne se révéla à l'examen macroscopique par aucune lésion particulière et frappante. « Presque tous les foies, écrit cet auteur, étaient un peu tuméfiés, d'un brun foncé, avec de grandes taches décolorées ; à la coupe il s’écoulait une faible quantité de sang épais el poisseux. Je noterai, à propos des taches décolorées, qu’elles semblent résulter parfois d’anémies partielles : à plusieurs reprises, la simple pression un peu prolongée du doigt en produisait d’analogues dans des régions antérieurement brunes ».
« D'autre part, en ce qui concerne l’état de la vésicule, il ny avait rien de fixe. Des vésicules distendueset piriformes, aux vésicules ratatinées et contenant 2 à 3 grammes de bile, on observait tous les degrés. Il en était de même pour l’aspect de la bile ; dans un cas, la vésicule contenait 6 grammes d’un liquide absolument semblable à l’eau de roche ».
Dans le cas d’angiocholite suppurative commençante dù au même auteur (Voyez Obs. XXIX) « l'appareil hépatique se montre considérablement altéré. Le foie est assez gros et mou. Sur toute sa surface il est parsemé de taches ou ilots noirs, nettement limités, larges de À centimètre en moyenne, et présentant parfois au centre un petit point décoloré. Ces taches ne font aucune saillie et se distinguent à peine du reste par leur consistance. Sur les sections du foie on retrouve partout les mêmes taches noires, de même largeur et bien limitées. Mais il existe au centre de chacune d'elles un canal biliaire dilaté, plus apparent, jaune pâle, d'où il s'échappe à l'expression une gouttelette de liquide louche et un peu grumeleux. La lésion de l'appareil biliaire s'accuse encore davantage vers le hile du foie; ici les gros canaux sont entourés d'une zone foncée plus large et leur lumière est remplie d'une
boue biliaire gris jaunâtre. Le contenu des conduits hépatique et cholédoque est identique. Ce n'est pas l’aspect d'une angiocholite suppurée franche ; mais il y à là une altération considérable du contenu des voies biliaires, qui se rapproche tout à fait de l’aspect suppuratif. Dans la vésicule qui est un peu distendue, l'aspect de la bile modifiée se rapproche davantage de la purulence. La paroi de la vésicule, comme celle des gros canaux biliaires est épaissie, infiltrée ; la surface muqueuse est rouge, inégale, tomenteuse, manifestement enflammée dans toute l'étendue des voies biliaires explorables par la dissection ».
L'angiocholite suppurée cholérique peut être simplement {runculaire, comme dans le fait de Galliard (V. Obs. XXX) qui était accompagné de cholécystile suppurée. Les gros troncs présentaient dans ce cas une paroi tuméfiée et une lumière remplie d’un liquide purulent. Le pus n'existait pas au delà des canaux du voisinage du hile pouvant être ouverts avec de fins ciseaux.
La vésicule biliaire, très volumineuse débordait le bord tranchant du foie. On remarquait les adhérences qui fixaient sa face supérieure au parenchyme hépatique ; au voisinage de la partie accolée au foie, cette face offrait plusieurs petites plaques jaunàtres, arrondies, ombiliquées au centre, témoignant d’une irritation propagée à l’enveloppe péritonéale de la vésicule. Rien de pareil à l'extrémité libre et à la face inférieure de l'organe ; on voyait là seulement quelques plaques congestives.
« La vésicule étant incisée, il s’en écoula un liquide puralent peu lié, avec des grumeaux et des débris membraneux. Il y avait une matière verdâtre, adhérente à la paroi, surtout au fond des aréoles ; cette matière purulente étant détachée à l’aide d’un instrument mousse, on reconnaissait en plusieurs points de petites ulcérations de la muqueuse, ulcérations nombreuses surtout sur la portion accolée au foie, plus rares au fond et dans la portion inférieure de la vésicule ».
« Une section qui intéressait du même coup toute l'épaisseur de la paroi vésiculaire et le tissu hépatique, montrait nettement que toutes les tuniques avaient participé sur ce point au processus
suppuratif. L'inflammation dépassait le revêtement séreux, si bien qu'entre la vésicule et le foie on découvrait deux clapiers purulents. La péricystite suppurée n'existait pas d’ailleurs dans les portions non adhérentes au foie. Pas de foyer hémorrhagique. Pas de calculs biliaires.
Toutes les phases du processus ulcératif avaient déjà été observées par Pirogoff, qui décrit dans la vésicule des cholériques des -ecchymoses sous-muqueuses, des plaques diphthéritiques, des ulcérations et même des perforations.
Simmonds a constaté dans un cas des escharres de la paroi vésiculaire.
Lewine trouve dans ses cas un catarrhe muco-purulent de là vésicule et des gros conduits biliaires. Chez un des malades le cholécyste était le siège de quelques ulcérations plus ou moins profondes. Une de celles-ci avait perforé la paroi vésiculaire et provoqué une péritonite qui enleva le sujet.
Le tableau histo-pathologique complet de la phlegmasie suppurative des voies biliaires a été reproduit par nous expérimentalement chez le lapin. Altération et chute des épithéliums, infiltration embryonnaire des parois ; espace-portite conduisant à la production de petits abcès ; foyers étendus de nécrobiose cellulaire donnant lieu à ce que MM. Hanot et Gilbert ont décrit sous le nom de tuméfaction transparente.
La plupart de ces altérations ont été constatées dans le choléra humain.
C. — ANGIOCHOLITES ET CHOLÉCYSTITES PNEUMONIQUES. — J'ai déjà cité les constatations anatomiques de MM. Lépine et Bonnet chez des ictériques pneumoniques. Leurs malades étaient dans la première phase d’une angiocholite suppurative.
La paroi des fins canaux, en effet, était remplacée par une aceumulation considérable d'éléments embryonnaires arrondis, sans que celle-ci toutefois ait donné lieu à des abcès miliaires. Leur lumière était encombrée par des cellules provenant d’une prolifération de l’épithélium et franchement embryonnaires.
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Le pneumocoque produisit dans un cas de MM. Gilbert et Girode une angiocholite trunculaire suppurée (obs. XXXI). Dans celui de Klemperer il provoqua des abcès multiples angiocholitiques du foie. Un microbe pyogène staphylocoque blanc dans le premier cas et streptocoque dans le second, l'avait aidé dans cette tâche.
Par l'injection expérimentale du pneumocoque dans les voies biliaires nous avons provoqué une angiocholite intense avec des petits abcès au voisinage des espaces et des foyers de nécrobiose nombreux, lésions semblables en tout à celles que l’on a décrit chez l’homme avec divers micro-organismes.
Mais, la lésion la plus intéressante fût celle que nous constatàmes chez les deux animaux qui survécurent trois et quatre jours : une cholédocite très marquée ayant eu pour conséquence la formation d’un bouchon muqueux très visqueux qui entravait le passage de la bile. Le canal cholédoque était vivement injecté, épaissi, dépourvu d’épithélium et infiltré de cellules rondes.
Cette constatation contribue à éclairer la pathogénie de l’ictère catarrhal tant discutée. Ceux qui pensent que cet ictère est le résultat d’une obstruction biliaire par un bouchon muqueux, y trouveront un nouvel argument. La formation de cet obstacle est
-due à une cholédocite microbienne.
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CHAPITRE IV
Symptomatologie.
L'histoire clinique des angiocholites et cholécystites suppurées es très difficile à écrire sans que ses traits morbides soient confondus avec les symptômes généralement si bruyants des maladies qu’elles compliquent. Il est presque impossible d’isoler au cours des innombrables accidents de la cholélithiase, par exemple, ou de l’imposant tableau symplomatique d’une maladie telle que la fièvre typhoïde, le choléra, la pneumonie, ce qui appartient à l'infection générale de ce qui doit correspondre à la suppuration biliaire.
Ainsi, à la lecture des observations déjà nombreuses d'angiocholites et cholécystites suppurées, l’on est aussi frappé de l'inconstance des signes cliniques que de leur désaccord et l’on serait porté à décrire la symptomatologie de différents types de phlegmasie suppurative biliaire plutôt que de tenter une description commune à tous les cas.
Cette affection peut en effet présenter tous les degrés dans ses signes morbides. Celui où l'absence complète de tout indice de lésion des voies biliaires pendant la vie fait de la suppuration une simple trouvaille d'aulopsie et une surprise pour le clinicien, n’est pas le plus rare. Bouillaud l'avait déjà déclaré la règle en 1827 pour presque toutes les affections des voies biliaires.
Les Bulletins de la Société anatomique rapportent plusieurs faits où la phlegmasie biliaire, des cholécystiles suppurées surtout, avait été complètement méconnue chez le vivant.
Contour insiste surtout sur cette particularité en faisant à la Société un rapport sur une intéressante observation du même ordre de Faget. Il déclare que, en ce qui concerne les voies biliaires,
toutes les lésions ne donnent pas lieu à un ensemble complet de symptômes, qu’elles peuvent exister à l’état latent ; et il relate à l’appui de cette opinion le résultat nécropsique de deux femmes mortes à la Salpéêtrière. Il trouva dans ces deux cas la vésicule remplie de pus et de calculs et, néanmoins, les malades n'avaient présenté aucun symptôme de lésion des voies biliaires. :
Ceci est encore beaucoup plus fréquent quand il s’agit de suppurations du cholécyste compliquant la fièvre typhoïde, le choléra, la pneumonie. Sur les 18 observations de cholécystite typhoïde recueillies par Hagenmüller en 1876, onze sont signalées comme ayant été ignorées pendant la vie.
Aujourd’hui, cependant, l’on ne peut pas partager l'opinion déjà citée par trop exclusive de Bouillaud, ni accepter non plus celle de Monneret qui, au contraire, a affirmé que les affections des voies biliaires offrent une clarté qui ne cède en rien à la description des autres maladies. Je crois qu’on ne peut pas se hasarder dans une description clinique méthodique des angiocholites ct cholécystites suppurées, sans crainte de mériter le qualificatif de prétention absolument injustifiable que MM. Barth et Besnier infligent à toute tentative de description des caractères cliniques, non pas seulement constants mais communs, auxquels peuvent être reconnues les diverses variétés que peut affecter la phlegmasie des voies biliaires.
Ce sera ici surtout l’occasion de rappeler leur conseil d’une si haute valeur scientifique, et qui n’a rien perdu aujourd’hui de son opportunité, de se borner, sous peine de s'égarer, « à l'exposé analytique des faits, en s’attachant à les présenter sous le jour le plus net, mais en évitant d’accorder à la description une simplicité qui n'est pas dans les faits ».
La division étiologique faite entre les angiocholites et cholécystites suppurées doit être maintenue ici, non pas parce que des symptômes tranchés existent pour chacune des deux grandes catégories les caractérisant suffisamment, mais pour aider à cette clarté si recherchée de nos jours pour toute étude scientifique.
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1° Angiocholites et choléc. suppurées par obstruction.
La suppuration des voies biliaires est toujours précédée par une période prodromique plus ou moins longue, laquelle à proprement parler, ne lui appartient pas. Elle est constituée par des troubles fonctionnels caractérisant la maladie causale et dont elle n’est elle-même qu'un accident.
Ainsi, la suppuration d’origine calculeuse survient généralement après que le malade a eu une ou plusieurs coliques hépatiques, des accès de fièvre intermittente symptomatique plus ou moins rapprochés, de l’ictère, des troubles digestifs, des douleurs plus ou moins obscures à l’hypochondre droit, bref, quelques-uns ou tous les accidents constituant cette « longue iliade de maux » décrite par Charcot.
Ces accidents se répètent un certain nombre de fois à des degrés divers, laissant entr’eux des intervalles plus ou moins espacés, pendant lesquelles l’on peut dire que le cholélithe a cessé ses hostilités. L'amélioration est telle parfois que le patient se croit guéri et abandonne sa chambre, et vaque à ses occupations ordinaires. Mais le plus souvent la rémission n’est pas complète. Ainsi, l’ictère, les troubles digestifs, la douleur vague et sourde ne s’effacent pas complètement; le foie reste volumineux et sensible, la tumeur biliaire persiste ; le thermomètre marque le soir un certain mouvement fébrile et le malade sent qu’il perd ses forces progressivement. Bientôt une nouvelle attaque se produit avec les mêmes caractères que la première. Les rémissions deviennent de plus en plus incomplètes et courtes ; l’affaiblissement et Panémie sont profonds, l’émaciation est extrême. Le délire, l’adynamie, le coma, la mort mettent une fin à ces longues souffrances.
Si après avoir assisté à cette marche si mouvementée, dont la durée est très variable, l’on cherche à l’autopsie les lésions qui ont déterminé ses accidents, l’on peut aussi bien se trouver en présence du tableau anatomo-pathologique le plus achevé de l’angiocholite
et de la cholécystite suppurées que d’une simple dilatation des. voies biliaires épaissies el atteintes d’une phlegmasie chronique, sans le moindre indice de suppuration.
L'occurrence contraire est aussi fréquente. Une femme d’un âge avancé a présenté il y a longtemps une douleur sourde à l’hypochondre droit, où, avec beaucoup de bonne volonté, l’on peut reconnaître le signe de la migration d’un cholélithe ; peu de jours après, ou avant, elle a cru remarquer une légère teinte jaune de ses conjonctives. Après, absence longue et complète de tout autre symptôme de lésion biliaire. Elle meurt et, à l’autopsie l’on est
surpris de rencontrer une vésicule biliaire pleine de pus et de calculs, une angiocholite sappurée plus ou moins avancée.
C'est dire que ces affections n’ont pas un seul symptôme qui leur soit propre et que le praticien ne pourra jamais porter un‘diagnostic ferme de la suppuration des voies biliaires, quelle que soit d’ailleurs la cause de l’obstruction, cholélithiase, cancer, rétrécissement fibreux, etc.
L'étude des symptômes les plus communs et constants peut cependant être faite.
D£ LA FIÈVRE BILIO-SEPTIQUE. — C'est à Monneret et, après lui, surtout à Charcot que revient l'honneur d’avoir bien mis en relief les caractères et types cliniques de ce symptôme capital des affections des voies biliaires, déjà observé depuis longtemps par des auteurs français et étrangers.
Dans ses célèbres lecons sur les maladies du foie, le professeur Charcot traça un tableau clinique si complet de cette fièvre intermillente symptomatique que rien n’y a pu être changé ni ajouté après lui.
Sous le nom plus logique aujourd’hui de fièvre intermittente biho-septique, qui en indique à la fois le caractère clinique le plus frappant et son origine habituelle, proposé par M. Chauffard, j’étudierai ce symptôme seulement en ce qui regarde les angiocholites et cholécystites suppurées. La fièvre n’est pas pathognomonique de la suppuration biliaire ; elle en est bien loin, cette lésion pouvant évoluer avec une apyrexie complète. Elle peut se présen-
ter avec l’ensemble des caractères qui lui sont propres, dans tous les cas où il y a une obstruction durable des conduits excréteurs du foie, qu’il y ait ou non du pus dans la bile stagnante.
La fièvre bilio-septique est le symptôme pathognomonique du passage des germes du milieu biliaire au milieu sanguin. Les micro-organismes, voilà le vrai poison morbide pyrétogène prévu par Charcot, Netter et Martha, Girode, Dupré, Hanot, Vincent, Accorimboni, etc., ont constaté maintes fois la présence des microbes dans la circulation générale chez des calculeux hépatiques fébricitants.
Chez deux de nos malades, dont les observations sont rapportées à la fin, nous avons déjà, M. Gilbert et moi, attiré l'attention de la colibacillémie constatée pendant la vie au moyen des ponctions du foie et de la rate, et confirmé après la mort en ensemençant le sang du cœur.
De même, dans nos expériences sur les animaux nous avons décelé par une étude bactériologique complète la présence dans le sang du cœur et dans celui du foie du microorganisme injecté chaque fois dans les voies biliaires, le bacille-virgule excepté.
Mais, avant d'entreprendre son étude pathogénique, voici quels sont les caractères fondamentaux de la fièvre bilio-septique. Charcot en décrivit deux types principaux : la fièvre hépatalgique se produisant au cours de la colique hépatique, et la fièvre intermittente hépatique, qui est celle qui intéresse plus particulièrement mon sujet, ayant seule une signification clinique au cours des suppurations biliaires. .
Ce dernier type présente une marche paroxystique à accès absolument comparables à ceux de la fièvre intermittente paludique. L’accès éclate tout à coup à une heure quelconque du jour, le plus souvent cependant le soir ou dans la nuit, chez un individu ayant eu ou non soit de l’ictère, soit des coliques hépatiques antérieures, les présentant ou non actuellement. Il débute par un grand frisson : le malade est secoué par un tremblement général, ses dents claquent, ses lèvres sont cyanosées ; il a une sensation de refroidissement périphérique tel que les nombreuses couvertures que l'on
accumule sur lui ne lui suffisent pas; sa température centrale peut avoir atteint déjà plus ou moins son maximum, 400-41°. Ce stade peut être plus ou moins long ; il a duré quelques fois deux ét trois heures. Les deux autres stades classiques de l'accès paludique suivent avec une intensité variable. D'abord, celui de chaleur : la peau devient brûlante, sèche ; la température centrale reste élevée ; la face est vultueuse ; Le pouls qui est dur, vibrant ou large, développé, ondulant (Monneret), dépasse 100 pulsations. Enfin, le stade de sueurs survient ; parfois assez profuses pour mouiller le lit.
C’est là l'accès complet. À côté de lui l’on observe le plus souvent d’autres accès qui s’en éloignent plus ou moins. Dans ces formes frustes l’accès est constitué ordinairement par le frisson et la chaleur, les sueurs faisant défaut tout à fait.
Après le paroxysme fébrile une période apyrétique plus ou moins longue, plus ou moins complète, selon l’époque de la maladie, s'établit, pouvant simuler par sa durée celle des types tierce, quarte, etc. de l’impaludisme. Le plus souvent leretour des accès, à évolution êt intensité très variables chez le même malade, se fait sans aucune règle et déroutant toute prévision.
Vers la fin de la maladie, lorsque le travail phlegmasique s’étend dans les conduits biliaires ou continue à y faire des progrès, les accès se suivent de plus en plus près jusqu’à ce que la température ne retombe pas à la normale dans sa descente du matin.
La fièvre rémittente bilio-septique est alors constituée. Ses rémissions deviennent à leur tour si peu accusées que le type fébrile affecte toute l'allure d’une fièvre continue bilio-septique. Ces deux dernières variantes indiquent que lé phagocyte a été vaincu dans sa lutte contre l’envahisseur microbien.
La fièvre rémittente bilio-seplique, dont le type continu n’est qu’un degré plus avancé, est signe dans la grande majorité des cas de phlegmasie suppurative des voies biliaires à terminaison falale prochaine. Ce symptôme néanmoins participe de l’inconstance des autres signes notés dans les observations d’angiocholite et cholécystite suppurées, et sa valeur diminue ou est nulle dans
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certains faits où il survient accompagnant une des complications des lésions biliaires (péritonite, endocardite). Dans quelques-uns de ces cas la présence du pus dans l'appareil hépato-exceréteur n’a pas été signalée.
La fièvre rémittente bilio-septique n'est pas toujours une transformation du type intermittent. Elle peut se présenter d'emblée chez un malade n'ayant jamais eu d’accès fébriles ou dont l'absence de symptômes pendant une période de mois assez longue ne permet pas de la rattacher à des accès antérieurs.
Enfin, je l’ai déjà dit plusieurs fois, la fièvre peut manquer tout à fait, ou ne se montrer que dans les deux derniers jours, au cours des angiocholites et cholécystites suppurées. Ces affections peuvent même évoluer avec de l’hypothermie.
L'interprétation pathogénique de ces différentes façons dont lagent bilio-septique influence la courbe thermique est assez obscure. Le problème présente dans chaque cas particulier de nombreuses complexités, parmi lesquelles il est très difficile de faire la part de ce qui revient au microbe pyrétogène et des variations que doivent sûrement comporter soit la cachexie générale de l’organisme ou l’âge avancé du malade, soit l’état de la cellule hépatique, dont les lésions extrêmes, ainsi qu’il est connu, suffisent à engendrer l’hypothermie.
Dans les cas simples la génèse de la fièvre bilio-septique est autrement facile à expliquer. Prenons par exemple le type hépatalgique de Charcot. Les micro-organismes ont envahi le milieu biliaire par un mécanisme qui sera décrit plus tard ; ils y séjournent en état de microbisme latent tant que la muqueuse des con- -duits n’est pas attaquée dans la structure anatomique de leurs éléments. Mais, qu'un ou plusieurs cholélithes se mettent en mouvement par une contraction canaliculaire quelconque et les conditions -de cet équilibre changent tout à coup. L’intégrité de la muqueuse n'existe plus, le calcul dans sa marche descendante y a déterminé des traumatismes et ouvert une brèche par où les microbes, aidés par l'excès de pression intra-canaliculaire momentanée, se jettent dans le torrent circulatoire et mettent en émoi tout l'organisme
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qui réagit comme nous savons: par un frisson intense et une hyperthermie qui dépasse souvent 400 et qui aurait même pu atteindre 4205 (Magnin) et 42°6 (Martineau). Cet accès se reproduira toutes les fois que ces circonstances se trouveront renouvelées ; il peut se limiter à une seule apparition.
L'on peut supposer alors que le calcul chassé par cette première colique hépatique dans le duodénum ou dans la vésicule, le cours de la bile se rétablit, la cause qui maintenait l'infection biliaire et celle qui provoquait la septicémie disparaissant ainsi à la fois. Pendant ce temps les microbes qui ont pénétré dans la circulation générale sont expulsés de l'économie et leur carrière pyrétogène -est terminée.
Mais, comment les types intermittent et rémittent ou continu de la fièvre bilio-septique se produisent-ils ? Cette question est beaucoup plus ardue à résoudre. Il est certain qu’alors, les conditions occasionnelles restant permanentes, les membranes pariétales profondément altérées offrent une porte grande ouverte à une septi- -cémie continue ; mais, tout ce que l’on peut y ajouter, dans l’état actuel des connaissances sur la thermogénèse microbienne, n’a pour effet que d’attarder le pathologiste dans un champ d’hypothèses bon à abandonner rapidement.
Le nombre restreint des examens bactériologiques du sang faits chez des biliaires fébricitants ne permet pas encore d'établir un rapport quelconque entre la nature du microbe constaté dans chaque cas et le type fébrile qu’il détermine.
J’ai déjà fait remarquer combien ce problème est difficile à résoudre. Cependant, je crois, que l’état du terrain prime l’espèce naturelle du germe. Il ne peut pas en être autrement dans les cas où le même microbe a été constaté, soit au cours des diverses transformations thermiques, chez le même malade, soit chez des malades différents présentant des types fébriles dissemblables.
La cellule hépatique, au commencement, suffit encore à remplir ses fonctions physiologiques et l’économie animale peut réagir contre l’empoisonnement morbide : l'accès de fièvre résulte de
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victoire de l’organisme contre l'infection. C’est la génèse du {ype intermittent.
Mais peu à peu, les lésions cellulaires du foie progressent, et l'organisme perd de plus en plus son pouvoir régulateur: la rémission thermique complète ne peut pas être obtenue ou, dans un degré plus avancé, la température reste haute pendant toute la journée. La fièvre est alors rémittente ou continue.
Enfin, la cellule hépatique vient à être détruite tout à fait, son insuffisance fonctionnelle est accomplie et l'organisme est tombé dans l'extrême déchéance : l’hypothermie, caractéristique de la mort cellulaire du foie, prédominera sur toutes les autres manifestations de la maladie.
Ces divers degrés du processus peuvent se présenter d'emblée, se mélanger, se combiner, ce dont il résulterait les divers types fébriles irréguliers des angiocholites et cholécystites suppurées.
Quelques auteurs ont voulu faire prévaloir l'espèce microbienne. Aujourd’hui les examens bactériologiques ne sont pas assez nombreux pour autoriser cette opinion.
M. Netter a cru trouver cette différence chez ses animaux en expérience, l'infection staphylococcique allumerait la fièvre chez le lapin (410), l'infection bacillaire (bacterium coli ?) déterminerait l'hypothermie (34°).
Dans nos expériences nous avons prisrégulièrement la température de tous les animaux injectés dans les voies biliaires avec des cultures microbiennes différentes, sans avoir pu établir aucune différence parmi les types fébriles provoquésparles diversgermes. Il est vrai que le lapin est un sujet très peu favorable à ces investigations, étant donnés les changements brusques qu'il subit sans cause appréciable dans sa température normale.
Enfin, certaines conditions individuelles peuvent encore influencer la température dans ces affections. L'âge avancé surtout suffit à expliquer l’apyrexie complète, sous laquelle les lésions suppuratives des voies biliaires ont évolué chez des vieillards.
L'ictère est un symptôme presque constant au cours des angio-
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cholites et cholécystites suppurées. Il est plutôt lié à l’obstruction des voies biliaires qu’à leurs lésions suppuratives. Aussi se présente-t-il généralement longtemps avant qu’il y ait indice de suppuration biliaire, seul, ou accompagnant la colique hépatique, l'augmentation de volume du foie et la fièvre. La coloration jaune de la peau apparaît et disparaît ainsi une ou plusieurs fois avant de devenir définitive. Elle se montre tout d’abord sur les conjonctives ; déjà le pigment biliaire peut être décelé dans l’urine au moyen de ses réactifs usuels. La teinte ictérique se répand bientôt sur toute la surface de la peau et devient de plus en plus foncée. Le prurit cutané l'accompagne souvent. La couleur des selles renseigne sur le degré ou le siège de cette oblitération. Elle est grise, argileuse si les gros conduits internes sont obstrués. Mais si l’occlusion est incomplète, ou si elle siège dans une partie seulement des canaux secondaires, la coloration des matières fécales peut être nettement bilieuse, lors même que l’ictère est manifeste et que l’urine et les autres sécrétions sont chargées de pigment biliaire.
Des troubles digestifs plus ou moins appréciables accompagnent, selon le degré de l'infection générale, la fièvre et l’ictère. La langue est sèche, la soif vive, en même temps que l’appétit est nul et que le malade manifeste même du dégoût pour les aliments. Les nausées sont fréquentes, suivies ou non de vomissements de nature variable.
La région épigastrique est tendue et sensible, et des renvois et des pyrosis répétés dénotent un état dyspeptique marqué.
Le ventre est ballonné ; pas d’ascite. La constipation et la diarrhée se rencontrent également. Le mélena a une signification particulière au cancer duodénal.
L'exploration du foie et de la rate démontrent l'augmentation de volume de ces viscères.
L'urologie des angiocholites et cholécystites suppurées n’a rien qui lui soit spéciale. L’urine passe par des teintes variables, suivant la quantité de pigment biliaire dont elle est chargée, depuis le jaune safran jusqu'au vert foncé presque noir. Elle peut conte-
ee ou nir de l’urobiline, de la bilirubine, traces d’acétone et d’indol (6bservation Barbacci) ; de l’albumine, de la leucine, de la tyrosine, de l’indican, sans que la constatation de ces principes, résultant d'une nutrition ralentie, puisse éclairer le diagnostic de la présence du pus dans l’arbre biliaire.
La recherche méthodique de l’urée excrétée par la voie rénale et son rapport avec la fièvre bilio-septique, parut, d'après l'observalion si citée de Regnard, fournir un signe pathognomonique à cette fièvre. Dans ce cas le taux de l’urée diminuait sensiblement pendant l’accès fébrile et avec une régularité vraiment frappante. Mais, le fait est resté malheureusement unique. MM. le professeur Brouardel, Lecorché et Talamon, en ont publié d’autres tout à fait contradictoires de celui-là.
Deux cas récents d’Accorimboni lui sont également opposés. Dans le premier l’urée varia peu tous les jours sans être en rapport avec la fièvre ; dans le second, le jour où la malade eut le maximum de température (40°3), elle eut aussi le maximum d'urée (près de 32 grammes).
L’étude répétée de l'urine doit pourtant être faite en vue du pronostic. Elle sera plus longuement traitée dans le chapitre VI.
Les symptômes que je viens d'analyser comme appartenant à la fois à l’angiocholite et à la cholécystite suppurées, tout en insistant beaucoup sur leur inconstance, sont plus souvent signalés, et à un degré beaucoup plus marqué, dans les observations de phlegmasie suppurative des canaux excréteurs.
La participation du cholécyste à ces lésions peut être affirmée si les signes suivants, appartenant à la tumeur biliaire, sont constatables.
Sous le rebord costal droit, ou mieux sous le bord antérieur du foie, la palpation permet de reconnaitre une tumeur arrondie, régulière, piriforme, quelquefois facile à circonscrire, parfois à limites confuses, grâce à l’empâtement qui la sépare de la paroi ; tumeur donnant à la main la sensation de rénittence, mais n’offrant qu'une fluctuation incertaine. Dans quelques cas elle peut être
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apparente à cause du bombement qu’elle communique à l'hypochondre droit.
. Gette tumeur suit le foie dans les mouvements respiratoires et peut être légèrement déplacée latéralement vers la droite et vers la gauche. Son volume est ordinairement celui du poing ; son pôle culminant est alors exactement situé au-dessous de l'extrémité externe du dernier cartilage costal. Quand elle s’aceroit davantage, ce pôle culminant suit une ligne, sur laquelle Taylor et autres auteurs anglais ont beaucoup insisté, qui part de l’extrémité externe du cartilage costal mentionné et qui se dirige obliquement en bas et à gauche en passant un peu au-dessous de l’ombilic.
Dans la majorité des cas l'exploration ne permet pas de constater les signes sus-décrits, la vésicule étant le plus souvent diminuée de volume.
L'examen manuel est quelquefois penible ; cependant, sauf des cas très rares, la douleur ne fait pas partie du tableau symptomatique de la cholécystite suppurée. Quand il est douloureux, il fournit presque toujours en même temps la sensation d’un empàtement diffus de l’hypochondre, dans la partie inférieure, sans qu’une tumeur puisse être nettement circonserite. C’est qu'il existe alors de la péricholécystite.
Au centre de cette zone d’empâtement on trouve un endroit plus douloureux et qui peut devenir fluctuant. Une ponction exploratrice ou une incision franche feraient sourdre du pus mélangé de bile.
Quelques auteurs ont noté l’æœdème de la paroi hypochondrique ; d’autres une élévation de la température locale (Peter).
Tous ces signes physiques. de même que les précédents, sont maintes fois absents.
Ce tableau symptomatique peut être tout d’un coup modifié ou complètement effacé par l’entrée en scène d'une complication. Les plus importantes sont, comme il à été dit, la péritonite partielle ou généralisée et l’endocardite.
Avec la première l'élément douleur vient primer sur les autres symplômes locaux ; la fièvre et l'état général péritonitiques ordi-
Tes
naires cachent également les autres manifestations morbides.
La péritonite en elle-même est souvent la seule manifestation de la tumeur biliaire. Elle attire alors l'attention sur cet appareil et peut conduire au diagnostic de lésions qui autrement auraient passé inaperçues.
L'apparition de l’endocardite végétante ulcéreuse apporte aussi des modifications importantes au tableau clinique, et lui impriment le plus souvent le cachet de l’endocardite typhoïde. Ces modifications ne peuvent pas être étudiées, étant donnée l’inconstance des signes propres à l'affection primitive.
LA MARCHE CLINIQUE et la durée des angiocholites et cholécystites suppurées sont extrêmement variables. Pour les déterminer l'on: rencontre celle difficulté, que j'ai déjà plusieurs fois indiquée dans ce travail, de ne pouvoir dire quand la suppuration à commencé. Je n’oserai donc assigner des limites fixes au processus pyogène.
La marche de l’ensemble symptomatique frappe autrement à la lecture des observations que je rapporte à la fin de cette thèse. L'on y remarque à côté de cas lents, à développement insidieux, qu'on pourrait dire chroniques, des cas suraigus, à manifestations tumultueuses, à développement brusque, chez lesquels, après quelques prodromes plus ou moins accusés ou répétés, la phlegmasie gagne rapidement tout l'arbre biliaire et dépasse ses limites, la séreuse péritonéale s’injecte, le sang est envahi et porte au loin le micro-organisme pathogène.
La nature du germe pathogène et le degré de fertilité du terrain, plus ou moins abonni par la maladie occasionnelle, doivent contribuer également à ces différences cliniques.
Ainsi, la première forme apparliendrait aux microbes pyogènes purs. Dans les cas de Leyden et de Rovighi (Obs. XX et XXI) produits par le streptocoque, la marche clinique fut longue et dura 3 et 5 mois.
Les formes aiguës et suraiguës appartiennent au bacterium coli
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commune. Comme type suraigu je résumerai ici la partie clinique du cas de Bigmani, provoqué par le colibacille.
Un homme d'âge avancé et de constitution robuste entre à l’hôpital le 22 décembre. Un mois avant il avait eu un premier accès de coliques hépatiques suivi d'ictère. Un nouvel accès se présenta il y a huit jours suivi de fièvre et d’une recrudescence de l’ictère. Le 20 décembre nouvelle crise, après un repas abondant ; frisson et fièvre élevée.
Le 22, à son entrée, l’on constate : rate et foie augmentés de volume ; douleurs spontanées et à la pression à l’hypochondre droit ; matité au siège de la vésicule.
Le malade est très agité, la langue est sèche, la respiration est accélérée, le pouls faible et fréquent, la température 38; peau et conjonclives extrêmement ictériques.
Le 23 au matis même état. Le malade est pris d’un grand frisson qui dure deux heures. A midi température égale 4001. Vomissements fréquents. Urines rares et très ictériques. A 6 heures du soir, respiration très superficielle, pouls impalpable, température au-dessus de 39°. À 7 heures 1/4 mort.
Les lésions étaient celles de l’angiocholite suppurée, compliquées d’une péritonite aiguë, et le seul agent constaté le hacterium coli commune. Il va sans dire que ce fut à la complication péritonitique que la marche clinique emprunta le caractère suraigu. Le cas de Bastianelli lui est tout à fait superposable (Obs. VI).
D’autres cas semblables (Girode, Barbacci, etc.) dus au bacille du côlon ont eu une marche également rapide.
Les auteurs italiens (Marchiafava, Bastianelli, Bignami) ont. déjà remarqué cette différence dans la marche clinique de la suppuration des voies biliaires et l’ont rattachée à la diversité des espèces microbiennes. D’après eux, les angiocholites suppurées chroniques seraient dues aux microbes pyogènes purs, les angiocholites et cholécystites suraiguës au bacterium coli commune.
Cette loi se trouve confirmée en général par les faits publiés jusqu’à aujourd’hui. Le degré de réceptivité de l'organisme et les nombreuses conditions qui commandent ses divers modes de réac-
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tion devant le même agent pathogène contribueront fortement aux exceptions qu’elle doit comporter. Je n’insisterai pas davantage sur ces conditions dues au terrain. Je ferai remarquer que le bacterium coli hâte la marche clinique par les complications qu’il provoque presque toujours, et dont la plus fréquente est la péritonite.
2 Angiocholites et cholécystites suppurées dans les maladies microbiennes
Les angiocholites et cholécystites suppurées de la deuxième catégorie, c’est-à-dire, celles qui surviennent au cours des maladies microbiennes générales, passent presque toujours inaperçues au milieu du tableau symptomatique tumultueux des affections qu'elles compliquent.
A. — En analysant la presque totalité des cas publiés de cholécystites suppurées survenant au cours de la dothiénentérie, l’on constate que ces lésions arrivent à un degré avancé de leur processus sans que le moindre symptôme les accuse.
Dans le premier cas de MM. Gilbert et Girode et dans celui de Chiari la cholécystite suppurée à été une vraie surprise au cours de l’autopsie. J'ai déjà fait remarquer que sur 14 observations suivies d’autopsie rapportées par Hagenmüller, la phlegmasie vésiculaire a évolué 11 fois sans présenter une seule manifestation clinique qui ait mis en éveil l'attention du médecin. Dans les autres, les signes n’ont pas été suffisants pour porter un diagnostic ferme de cholécystite. Le patient s’est plaint, dans une des périodes quelconques de la maladie typhique, d’une douleur plus ou moins sourde de l’hypochondre droit, au siège du réservoir biliaire ; l’on y a constaté parfois une tumeur piriforme, tendue, rénittente. L'ictère a été signalé rarement.
Ces signes, les plus constants et les mieux marqués, doivent faire penser à l'invasion de la vésicule par le bacille pathogène, mais rien n'autorise encore à soupçonner la transformation purulente de l’état inflammatoire.
En effet, la douleur, la tumeur, l’ictère peuvent disparaître et tout rentre dans l’ordre en même temps que les troubles organiques plus profonds causés par la maladie générale. La guérison peut alors être complète ; mais, souvent le bacille d’Eberth reste dans le cholécyste longtemps après que ses réactions dothiénentériques aient disparu, et il provoque alors sa suppuration.
Le cas le plus net et le plus complet de cet ordre est celui de * MM. Gilbert et Girode déjà cité (Voyez Obs. XXVIIT). Il s'agit d’une cholécystite typhique suppurée. Au cours d'une dothiénentérie moyennement sévère la malade accuse de vives douleurs et le développement d’une tuméfaction qui par ses caractères imposait l’idée d’une affection de la vésicule. Guérison de la fièvre typhoïde et disparition des signes cholécystiques. Cinq mois après, les douleurs redeviennent très intenses et M. Terrier porte le diagnostic de cholécystite calculeuse. La cholécystectomie est pratiquée et l’examen histologique et bactériologique de la paroi et du contenu vésiculaires montre les lésions antomo-pathologiques de la cholécystite suppurée et la présence unique du bacille d'Eberth.
Le cas de M. Tuffier que j'ai résumé à la page 26 de l’étiologie est un fait très comparable. Seulement, le bacille a été interrompu dans son travail pyogénique par une pleuro-pneumonie caséeuse qui a enlevé la patiente un mois environ après sa guérison de la fièvre typhoïde. La malade s'était plaint vers la fin de sa dothiénentérie de douleurs dans le dos, les reins et au niveau de la vésicule. Elle n’avait jamais eu d’ictère. Quelques jours après la guérison, une tumeur rouge tendue, chaude et douloureuse se présente à ce niveau, accompagnée de fièvre élevée à oscillations pseudo-typhiques, et qui fait penser à un abcès de la paroi abdominale.
Ainsi, la cholécystite suppurée typhique se manifeste surtout par la douleur et la tumeur au niveau de la vésicule. Ces signes sont généralement effacés pendant l’adynamie profonde de l'infection typhique, mais ils se mettent souvent en relief vers le déclin de la maladie.
L'élément fébrile bilio-septique est complètement étouffé par le DOMINICI 10
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cycle thermique si nettement déterminé de la fièvre typhoïde. Une fois ce cycle fini, un des types fébriles bilio-septiques décrits pour la première catégorie des angiocholites et cholécystites suppurées peut se développer à son tour.
Mais, la cholécystite typhique qui a jusqu'alors évolué silencieusement, peut tout d’un coup se faire sentir par un ensemble symplomalique autrement grave. Une vive douleur éclate subitement à l'hypochondre droit faisant souffrir le malade d’une façon intense et continue ; la courbe thermométrique interrompt par une chute anormale son cours caractéristique, et le malade tombe dans une dépression profonde. Bientôt une élévation rapide de la température suit, accompagnée de l'extrême sensibilité de l'abdomen, de son météorisme, de vomissements, en un mot, de tous
les signes d’une péritonite suraiguë.
Le cas de Schlier est un exemple de cholécystite suppurée se terminant, au 4° septenaire d’une fièvre typhoïde, par une péritonite aiguë généralisée.
Il n’est pas le seul. La terminaison la plus fréquente, en effet, de la cholécystite typhique est la perforation de la paroi vésiculaire, la chute du microbe dans l'atmosphère péricholécystique, où il peut rester confiné (péritonite partielle), et l'extension du processus inflammatoire à toute la séreuse, accidents suivis d’une mort prochaine. Le syndrome clinique est bien connu. Il n’emprunte rien de spécial aux conditions qui viennent de le déterminer.
L’ictère est un symptôme rare dans la fièvre typhoïde. Quand il se produit, la participation des voies biliaires aux lésions dothiénentériques doit être soupconnée. La cholécystite pure ne se réclame pas d’un tel signe ; elle l’emprunte toujours à une lésion concomitante des canaux biliaires.
J'ai déjà dit combien l’angiocholite suppurée était rarement signalée au cours ou à la suite de la fièvre typhoïde. On ne peut faire encore son étude clinique, faute de documents.
Dans l'observation de Fauragtier, on remarque la marche clinique suivante: Malade convalescente d’une fièvre typhoïde. Apparitions de douleurs dans l’hypochondre droit et de l’ictère. Amé-
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lioration. Quinze jours après, mêmes phénomènes. Prostration extrême. Mort. Autopsie : angiocholite suppurée ayant donné naissance à plusieurs abcès hépatiques; l'un d'eux renfermait un calcul biliaire.
En traitant de l’étiologie, j'ai déjà insisté sur les particularités si intéressantes de l’observation IX de la thèse de Dupré.
B. — L'invasion des voies biliaires par le bacille-virgule donne lieu très rarement à une manifestation clinique quelconque.
Ainsi dans les 14 cas positifs rapportés par M. Girode, aucun phénomène n’avait spécialement attiré l'attention du côté du foie ; il n’y avait eu ni ictère, ni douleur hépatique, ni modification ictérique ou hémaphéique des urines, qui même avaient élé souvent supprimées.
L'ictère est rare au cours du choléra. Sa signification pathologique n’est pas encore bien étudiée. Il est'probable cependant qu'il résulte d’un état angiocholitique plus ou moins avancé.
Voici le résumé clinique de l'observation la plus nette, due à Galliard, d’angiocholite et cholécystite suppurées, survenues au cours du choléra.
Femme de 33 ans offrant d’abord les symptômes d’un choléra d’intensité moyenne. Après le septième jour la température s’abaisse d’une facon progressive et tombe à 35°,9. Etat de prostration fort alarmant. Le douzième jour la diarrhée qui avait complètement cessé. reparut ; il y eut dans la nuit des selles séreuses ou verdâtres. Le treizième jour, ictére ; teinte jaune des sclérotiques ; peu de chose à la peau, qui était toujours grisâtre, peu cyanosée. Température : 36°,6 et 36°,4. Urine rare.
Deux jours après coloration jaune de la peau, pas de décoloration des matières fécales ; urine en petite quantité, brunâtre. Le seizième jour, l’ictère devient plus foncé en couleur. Température vaginale : 35°,8. Le lendemain l'ictère persiste de la facon la plus nette ; pas de selles ; pas d'émission d'urine. Le pouls radial bat encore, le thermomètre marque 350,4.
Après une nuit agitée, la malade tombe dans le coma et meurt au commencement du dix-huitième jour.
L’ictère dans le choléra est un phénomène relativement tardif,
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survenant à la période de réaction. Il se présente alors soit léger et fugace, soit constituant le symptôme principal de cette période et à titre de complication réelle.
Dans ce dernier cas il doit être symptomatique d'une phlegmasie plus ou moins avancée des canaux biliaires, laquelle n’a été constatée que rarement à l’autopsie.
L’ictère se présente alors, selon Oddo, le plus souvent graduellement, parfois brusquement, atteignant des proportions intenses. Il est accompagné d’état saburral, avec nausées, plus rarement vomissements bilieux ; parfois il y a constipation, exceptionnellement les matières fécales se décolorent tout à fait.
L'augmentation de volume du foie était constante chez les cholériques d’Oddo et accompagnée d’un endolorissement marqué de la région hépatique, spontanément ou à la pression. Les urines étaient fortement pigmentées, parfois glycosuriques.
Chez ces malades d’autres phénomènes qui accompagnent ordinairement l'ictère étaient présents.
Lewine dit avoir fait le diagnostic pendant la vie, chez un malade dont on trouva à l’autopsie une phlegmasie intense de la vésicule et des gros conduits, et chez lequel une perforation cholécystique avait produit une péritonite mortelle.
A cette analyse sommaire doit être réduite provisoirement l’étude clinique des angiocholites et cholécystites suppurées cholériques.
CG. — La symptomatologie des angiocholites et cholécystites compliquant la pneumonie est encore à créer. Aussi, ne lui accorderai-je que très peu de lignes, ne possédant pas d'observations cliniques bien avérées.
L’ictère est encore le symptôme, assez rare au cours de cette maladie, qui attire l'attention sur les voies biliaires. J'ai déjà cité les cas où MM. Lépine et Bonnet, après avoir constaté ce signe clinique, ont trouvé une phlegmasie des fins canaux biliaires.
Je ferai remarquer ici que, à la suite de l’injection du pneumocoque dans les voies biliaires, nous avons observé de l’ictère
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rendu certain par la constatation des pigments biliaires dans l’urine, chez deux de nos animaux. À l’autopsie, nous avons noté, M. Gilbert et moi, l’existence d’une cholédocite intense et la formation d’un bouchon mugueux, près de l'embouchure du collecteur biliaire, qu'il oblitérait complètement.
Cette même genèse semble avoir été constatée par certains auteurs chez des pneumoniques ictériques.
CHAPITRE V
Diagnostic.
Dans le chapitre précédent j'ai beaucoup insisté sur le peu de solidité que les signes cliniques des angiocholites et cholécystites suppuratives fournissent au diagnostic de ces affections, à cause de leur inconstance et de leur variabilité.
Les deux cas opposés ont été maintes fois observés dans la science, comme je l’ai déjà dit. Celui, où l’ensemble complet des symptômes analysés faisait croire à des lésions suppuratives profondes des voies biliaires, lésions à peine ébauchées ou nullement présentes à l’autopsie ; et, au contraire, celui où l'histoire clinique ne faisait rien prévoir du côté de l'appareil biliaire et où, à la grande surprise du médecin, la nécropsie montrait Le tableau anatomo-pathologique le plus achevé des angiocholites et cholécystites suppurées.
Aujourd'hui encore un diagnostic ferme d’angiocholite ou de cholécystite suppurée ne peut être porté. En analysant les observations que j'ai pu consulter, l’on voit qu’en réalité ce diagnostic n’a presque jamais été affirmé.
Tous les symptômes étudiés pris isolément manquent en effet d’une réelle valeur clinique.
La fièvre, qui en est le principal, n’est que la manifestation extérieure de la septicémie biliaire. Or, cette septicémie se produit sans qu’il y ait présence de pus dans l’arbre biliaire et même sans qu'il y ait la plus insignifiante lésion inflammatoire de ses rameaux.
L'ictère et les accidents qui l’'accompagnent généralement ne
sont que l'indice d'une obstruction plus ou moins complète des canaux excréleurs.
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La douleur, les troubles digestifs, l'augmentation de volume du foie, etc., ne présentent rien qui puisse être spécial à la suppuration biliaire.
Donc, pas de signe d’une importance diagnostique quelconque et, Surtout, pas de constance dans l'apparition de ces signes.
L'ensemble symptomatique et le développement clinique décrit plus haut permettent néanmoins dans certains cas de porter un diagnostic ; il ne faut jamais cependant se départir d’une extrême réserve.
Des accès de coliques hépatiques, d’ictère et de fièvre, à intervalles éloignés d'abord, se rapprochant ensuite de plus en plus, jusqu’à ce-que l’ictère devienne chronique, que le foie reste constamment gros et douloureux, et que la fièvre revête le type rémittent et même continu, ne doivent laisser aucun doute sur l’existence d'une angiocholite presque certainement suppurative. Ce dernier caractère, tout en étant extrêmement probable, ne doit cependant pas être affirmé d’une façon catégorique.
Si à ce tableau s’ajoutent les signes propres de la tumeur biliaire, la cholécystite suppurative peut être soupçonnée simultanément. Si, isolément, les signes physiques de l’hydropisie vésiculaire existent, accompagnés des types avancés de la fièvre bilio-septique, sans ictère, la phlegmasie suppurée du cholécyste est uniquement à craindre.
Les ponctions répétées du foie et de la vésicule, si en honneur en Allemagne peuvent jeter une lumière décisive sur le diagnostic ; mais, je ne pense pas qu'elles doivent être recommandées, parce qu’elles sont rarement utiles et exposent presque toujours le malade à des complications dangereuses.
Il y aurait place ici pour un long diagnostic différentiel de toutes les tumeurs abdominales pouvant se confondre avec l’empyème de la vésicule, mais, n’ayant aucun renseignement nouveau à y apporter, je renvoie aux ouvrages qui traitent plus particulièrement la question. L'erreur est rare et facile à déjouer par une
observation clinique attentive.
Le diagnostic de la cause de l’obstruction, qui doit être fait dans
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tous les cas, fournirait aussi matière à remplir bien des pages, mais, en plus des raisons que je viens d'exposer, il échappe déjà aux limites de mon sujet.
Je rappellerai seulement que le signe de Courvoisier-Terrier peut être utile dans certains cas.
« La dilatation de la vésicule biliaire, dit le professeur Terrier, est rare dans les cas d’obstruction du cholédoque par calculs; beaucoup plus souvent, alors, la vésicule est atrophiée, ratatinée. Dans l’obstruction due à toute autre cause, l’ectasie est, au contraire, la règle ».
Cette observation de M. Terrier a été déjà plusieurs fois confirmée et peut être érigée en règle ; mais, il ne faut pas oublier que les exceptions sont possibles et ont été signalées à plusieurs reprises.
Le diagnostic de la nature de l’obstruction est souvent d'une grande difficullé. Je n’ai qu’à citer le cas si instructif rapporté par M. Reclus dans ses dernières Cliniques chirurgicales. Les professeurs les plus éminents de Paris et d'Allemagne (Bouchard, Dieulafoy, Le Dentu, Terrier, Hanot, OEttinger, Périer, Reclus, Kussmaul, Naunyn, Czerny), ayant observé longtemps le malade, émirent des avis contraires.
Ce diagnostic est d'autant plus important qu’il commande l'indication opératoire.
Dans le cours du chapitre précédent j'ai mis en relief l’importance clinique de la fièvre bilio-septique assez longuement pour pouvoir passer rapidement sur son étude diagnostique.
La fièvre intermittente bilio-septique se rapproche par plusieurs points de celle qui se présente au cours d’autres affections pathologiques.
La première, celle qui évolue par accès tout à fait comparables aux accès bilio-septiques déjà décrits, est l’impaludisme. Depuis les premiers auteurs qui ont étudié les caractères des deux paroxysmes fébriles, cetle ressemblance est notée dans tous les travaux, suivie des caractères qui permettent de les différencier, et,
Le -en première ligne, comme étant le plus saillant, l'heure où l'accès se produit est signalée comme principal signe diagnostique.
Les accès dans les fièvres intermittentes paludiques, dit-on, se présentent le matin, c’est-à-dire de minuit à midi; ceux qui relèvent d’une affection hépato-biliaire apparaissent le plus souvent
le soir ou dans la nuit.
Une règle aussi absolue ne peut être posée, ses termes pouvant même se trouver intervertis dans un certain nombre de cas.
Pour ce qui est de l’accès paludique j'ai eu l’occasion de remarquer au Vénézuéla, pays à malaria, que le plus souvent le paroxysme fébrile commence dans les premières heures de l’après-midi pour finir avant minuit.
J'ai entendu plusieurs fois M. Gilbert refuser toute importance diagnostique dans l’espèce à l’heure où l’accès se produit. Ce que je viens d'exposer me fait adhérer fortement à cette opinion.
Un autre signe différentiel serait l’hypertrophie de la rate. Si cel organe est hypertrophié, disent les auteurs, il s’agit de paludisme ; s’il est normal, la fièvre intermittente est symptomatique. Ce caractère est encore moins important que le précédent. Nous avons vu, en effet, que dans la fièvre bilio-septique la rate est presque toujours augmentée de volume. Dans le paludisme commençant, d’ailleurs, l'hypertrophie splénique n’est pas très notable.
Tout cela conduit à dire que ce ne sont pas des signes isolés, mais l’ensemble symptomatique et surtout la marche clinique qui permettront de faire un diagnostic entre ces deux affections.
Ce diagnostic n’est pas difficile en général. L'’intermittence si régulière des accès paludiques, modifiable par l'administration de la quinine, la provenance des malades (régions malariques), suffiront la plupart des fois à fixer le clinicien.
Des cas compliqués peuvent cependant se présenter, et le diagnostic peut être longtemps hésitant. La constatation de l’hématozoaire de Laveran trancherait la question.
La coïncidence des deux maladies n’est pas rare, Le tableau clinique est alors d’une telle complexité que souvent l'esprit le
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plus observateur se trompe dans l'appréciation des phénomènes morbides.
La fièvre bilio-septique peut être confondue avec la fièvre intermittente symptomatique d’autres maladies ; mais l'erreur ne sera pas ordinairement de longue durée.
Dans la tuberculose pulmonaire fébrile, les signes organiques caractéristiques ne permettent pas qu'on hésite sur le vrai siège et la nature des lésions. On doit en dire autant de l'endocardite ulcéreuse, de l'infection purulente, etc.
Pour l’endocardite il faut établir exactement la pathogénie, cette affection pouvant survenir à la suite de l'infection biliaire.
Un diagnostic beaucoup plus difficile et qui peut même devenir impossible est celui de la pyléphlébite suppurée d'origine calculeuse, Cette lésion en effet donne lieu à des accès de fièvre intermittente ou rémittente, à de l'ictère, à la tuméfaction et la sensibilité du foie, en un mot, à tout le tableau de l’angiocholite suppurée. La présence de l’ascite et d’autres signes d’obstruction porte, malheureusement fort inconstants dans la pyléphlébite suppurée, et l'apparition rapide d’une infection purulente, doivent faire pencher le diagnostic vers les lésions suppuratives de la veine porte. Il ne faut pas oublier que souvent, comme je l’ai déjà signalé, les deux processus morbides sont présents et que la phlegmasie veineuse complique alors celle des canaux excréteurs.
Les abcès du foie dits tropicaux ou dysentériques ne sauraient prêter à une longue confusion, l’histoire et les antécédents cliniques du malade une fois connus.
Etant donnée la fréquence relative des complications endocartitiques au cours des affections des voies biliaires, on ne saurait trop insister sur la nécessité d’une auscultation soigneuse et répétée du cœur. Il va de soi qu’un examen aussi rigoureux des autres organes doit constamment être mis en pratique.
Le développement insidieux des angiocholites et cholécystites suppurées au cours des affections générales ne permet pas dans l'immense majorité des cas de les diagnostiquer.
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Je ne reviendrai pas sur l’absence des symptômes ou sur leur effacement complet devant le tableau imposant qui se déroule au premier plan, circonstances qui font de ces complications en règle générale une simple trouvaille nécropsique.
Elles veulent être cherchées pendant la vie et aujourd’hui un patricien sagace doit examiner toujours l’état de l'appareil hépato-biliaire au cours de la fièvre typhoïde, du choléra, de la pneumonie, etc.
Le signe qui attire le plus l'attention vers cet appareil est l'ictère, relativement rare dans l’ensemble clinique de ces maladies. L'augmentation de volume du foie et son endolorissement sont moins souvent constatables.
Deux points seulement méritent que l’on y insiste dans cette partie du diagnostic. D’abord, l'apparition de la péritonite au cours de la fièvre typhoïde doit faire toujours penser à une perforation vésiculaire, et le diagnostic entre cette origine et l’origine intestinale doit être dans tous les cas soigneusement discutée. Je n’entrerai pas ici dans ses détails. On pourrait arriver ainsi à un diagnostic rétrospectif de la cholécystite suppurée jusqu'alors silencieuse.
Enfin, pendant la convalescence de la fièvre typhoïde, et même plusieurs mois après la disparition complète, les lésions suppuratives des voies biliaires peuvent survenir et doivent être rattachées à une ascension microbienne ayant eu lieu pendant la maladie générale.
Ce fait n’a pas été bien mis en évidence pour les autres affec-
tions,
CHAPITRE VI
Pronostic.
Le pronostic des angiocholites et cholécystites suppurées est subordonné à trois grandes circonstances : la capacité biologique de la cellule hépatique, le degré d'intensité de l'infection générale, . la présence d’une complication.
« Il n’y a pas de maladies des voies biliaires ; il n’y a que des maladies de la cellule hépatique », a dit M. Chauffard, un de ceux qui ont le plus étudié le rapport existant entre la quantité de travail utile de la cellule du foie et le pronostic des affections de cet organe.
Cet aphorisme est profondément vrai en pathologie hépatique. La suffisance fonctionnelle de l’élément cellulaire du foie régit en première ligne le pronostic. Il faudra donc pendant toute l’évolution clinique de l’angiocholite suppurée, de même qu’au cours de toute autre affection hépatique, se rendre compte de l’état biochimique de la cellule.
Plusieurs moyens, contituant la « séméiologie chimique » de cette pathologie, peuvent renseigner d’une façon assez exacte sur le degré de capacité fonctionnelle du foie.
La cellule hépatique remplit physiologiquement quatre fonctions principales : l’uréogénie, la chromogénie, la glycogénie, l'arrêt et la destruction des poisons de provenance intestinale. Par l'examen méthodique et complet des urines le degré d’accomplissement de ces fonctions peut être contrôlé en clinique.
Le dosage quotidien de l’urée dans les urines donnera le taux de la fonction cellulaire uréogénique. Plus ce taux est élevé, mieux cette fonction est accomplie et plus Le pronostic est favorable. Le régime alimentaire du malade doit naturellement être tenu en
nas
considération. La quantité d’urée excrélée est toujours proportionnelle à celle des urines émises en 24 heures, ainsi qu'il résulte de plusieurs observations de MM. Brouardel et Chauffard. Ce dernier a surtout insisté sur la valeur pronostique des crises urinaires, c’est-à-dire, de l'élévation rapide de la quantité de l’urine au cours des affections du foie. Elle signalerait le commencement de la convalescence.
La cellule hépatique est le principal agent d'élaboration et de métamorphose des pigments organiques : fonction chromogénique. Les remarquables études de M. le professeur Hayem ont démontré que lorsque cette cellule est atteinte dans son intégrité fonctionnelle il se produit des pigments anormaux dont le plus intéressant est l'urobiline. Ce produit de la cellule malade passe dans le sang et dans l'urine, où, grâce à l'emploi du petit spectroscope à vision directe, on peut le constater rapidement en clinique. L'importance de l’urobilinurie a été bien mise en relief par M. le professeur Hayem. Ce symptôme suffit pour renseigner exactement sur l’état fonctionnel de la cellule hépatique, en même temps qu'il permet de mesurer l'intensité de la destruction globulaire (Tissier).
L'on sait depuis les admirables travaux de Claude Bernard en quoi consiste la fonction glycogénique du foie. Pour juger du degré de son accomplissement l'expérience clinique de la glycosurie alimentaire doit être faite. Voici comment, selon l'observation due à MM. Gilbert et Girode, elle a contribué à faire porter un pronostic défavorable chez une malade atteinte d’angiocholite et cholécystite suppurées.
La malade absorbe un jour à sept heures du matin 120 grammes de sirop de sucre.
A 8 heures du matin, légère réduction de la liqueur de Fehling
étendue d’un volume égal d'urine.
9 — — réduction plus marquée.
10 — — coloration franchement orangée.
tliès — _ coloration plus faible.
12 — — légère réduction.
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Cette épreuve peut faire apprécier aussi la suffisance de la fonction d'arrêt du foie pour les poisons intestinaux. La belle thèse de M. Roger nous apprend que les cas où la cellule hépatique est incapable de fixer la glycose résultant de la digestion des malières féculentes ou sucrées, sont ceux où elle laisse passer les substances toxiques venant de l'intestin.
La connaissance du coefficient toxique des urines, par les injections dans la veine auriculaire du lapin, selon la méthode du professeur Bouchard, complète les renseignements antérieurs sur la capacité biochimique de la cellule du foie.
Cette séméiologie appartient plus directement à l’angiocholite suppurée et contribue surtout à éclaircir son pronostic.
Le second facteur de gravité est l'intensité de l'infection générale. Le caractère rémittent ou continu de la fièvre bilio-septique est toujours d’un mauvais augure et signale le dénouement fatal prochain de la maladie.
Enfin, l'entrée en scène d’une complication d’un fâächeux pronostic, telle que la péritonite ou l’endocardite infectieuse, ajoute d'autant à la gravité déjà si grande des angiocholites et cholécystites suppurées,
Après avoir passé en revue ces différents facteurs il est facile de comprendre que le pronostic de ces maladies doit être toujours d’une extrême réserve. En effet, la terminaison fatale est la règle. Je ne connais aucun cas où la guérison ait été bien avérée. Il est vrai que, étant donnée la symptomatologie si peu caractéristique de ces affections, la chose est presque impossible à constater.
Les angiocholites et cholécystites suppurées de la deuxième catégorie aggravent par elles-mêmes et par les accidents qu’elles provoquent le pronostic de la maladie occasionnelle.
La nature de l’agent microbien doit certainement influencer ce pronostic. Ainsi, l'on peut penser que les bacilles typhique et cholérique sont appelés à déterminer une mort certaine, une fois les lésions suppuratives déterminées ; tandis que le pneumocoque, par ses conditions biologiques spéciales peut modifier sa virulence,
re
d'où une régression cellulaire favorable amenant la guérison.
Rien, néanmoins, ne saurait encore être affirmé, Quant aux autres microbes qui ascensionnent les voies biliaires au cours des obstructions, l’on peut dire que le bacterium coli, étant celui qui provoque le plus ordinairement des complications, telles que la péritonite, l’endocardite, la méningite, doit comporter aussi un
pronostic plus grave.
CHAPITRE VII
Traitement.
L'origine des angiocholites et cholécystites suppurées est l’infection ascendante des voies biliaires. Cette vérité est la base du traitement rationnel de ces affections.
Deux principes de thérapeutique clinique en découlent: 1° Tout malade atteint d’obstruction des voies biliaires, et par conséquent menacé de l’ascension hépatique des germes duodénaux, doit être rigoureusement soumis à la médication antiseptique du tube digestif.
20 Étant donné que l'infection biliaire peut rester latente, dans ces circonstances, pendant un temps plus ou moins long, administrer aux biliaires des substances qui, en s’éliminant par la bile puissent combattre la pullulation des germes dans les voies d’excrétion du foie.
Ces indications ne sont donc que préventives de la suppuration des voies biliaires. Je vais passer en revue les moyens de les remplir. Je laisse de côté la liste bien connue des antiseptiques intestinaux, dont l'étude m’entrainerait trop loin, et d'autant plus que nous possédons dans le régime lacté exclusif, le moyen par excellence d'obtenir l’asepsie absolue du tube gastro-intestinal.
Tout récemment nous avons montré, M. Gilbert et moi, dans une communication faite à la Société de Biologie, cette action si intéressante de l'alimentation lactée sur le microbisme du canal digestif. Voici le résumé de nos recherches, faites chez l’homme et chez les animaux.
Un homme adulte normal, dont les fèces renfermaient dans les conditions de l’alimentation ordinaire 67.000 germes par milligramme, à été soumis au régime lacté intégral pendant cinq jours.
Rottest Au bout de deux jours ses fèces ne contenaient plus que 14.000 microbes par milligramme.
Au bout de trois jours, 5.000 ;
Après quatre jours, 4.000 ;
Et après cinq jours, 2.250.
Le poids du bol fécal, qui, lorsque ce sujet suivait son régime alimentaire habituel, atteignait 175 grammes, était descendu à 13 grammes et le nombre des microbes quotidiennement éliminés par la voie intestinale était tombé de près de 12 milliards à 164 millions. Le régime lacté avait eu pour effet de réduire le microbisme des fèces au 1/71 du Laux physiologique.
Nous avons soumis de même une femme, atteinte d’ulcère rond de l'estomac, au régime exclusif du lait stérilisé, et obtenu des résultats identiques. Chez le chien et le lapin les effets du régime lacté sont aussi démonstratifs.
Mais, cette action se réalise-t-elle d’une facon aussi marquée tout le long du canal digestif? C’est ce que nous avons démontré en soumettant un chien pendant deux semaines au régime lacté exclusif, et en le sacrifiant, le quinzième jour, deux heures après l’ingestion de 300 grammes de lait stérilisé. Nous avons fait, immédiatement après, les ensemencements, selon le procédé que nous avons indiqué ailleurs, et nous constatâmes que :
L’estomac au lieu de 50,000 germes par milligr. en contenait 100
Le duodénum _ 30,000 — — — 50 — jéjunum — 50,000 — — — 100 — iléon — 100,000 — — — 1,300 — grosintestin — 30,000 — — — LE
Le régime lacté intégral amène donc une asepsie presque absolue de toutes les portions du tube gastro-intestinal.
Cette asepsie presque complète du canal digestif n’est pas due à une action directe du lait sur les germes, car, ainsi que nous avons pu nous en assurer, les microbes de l'intestin cultivent deux fois plus abondamment dans le lait que dans le bouillon nutritif ordinaire.
L'action du régime lacté est toute indirecte et doit résulter de
facteurs multiples. Le principal consiste certainement dans la DOMINICI 42
grande digestibilité du lait, dans son absorption presque complète, dans la faible proportion et dans la pauvreté des résidus nutritifs qu'il laisse. Peut-être aussi le chimisme digestif du lait favorise-t-il l’action naturelle des sucs digestifs sur les microbes.
En diminuant les pullulalions microbiennes gastro-intestinales, le lait arrête aussi la production des toxines et allège par conséquent la tache antitoxique de la cellule hépatique. Cette action bienfaisante est surtout remarquable lorsque le foie plus ou moins altéré dans ses éléments cellulaires, ne suffit plus à remplir son rôle défensif, ainsi que cela est Le cas presque constant dans les angiocholites infectieuses.
Le lait remplit donc deux grandes indications en pathologie hépatique : l’une préventive de l'infection des voies biliaires, l’autre adjuvante de la fonction défensive physiologique de la cellule du foie. Le premier principe établi au commencement de ce chapitre pour la thérapeutique des affections des voies biliaires peut être posé ainsi: Z'out malade atteint d'obstacle au cours de la bile, ou menacé de toute autre facon d'infection biliaire, doit être rigoureuse-
ment soumis au régime laclé intégral.
Pour remplir le second principe, c’est-à-dire, l'antisepsie des voies biliaires, il faut recourir à des médicaments qui en s’éliminant par la bile exercent une aclion microbicide sur les germes qui l’ont infectée, ou des médicaments qui, en augmentant la sécrétion et le déversement du suc hépatique, contrarient mécaniquement l’ascension bactérienne.
Le salicylate de soude, le salol, l'essence de térébenthine et ses dérivés, le terpinol et la terpine, qui augmentent la sécrétion biliaire en s’éliminant par la bile, dans laquelle ils ont été constatés par Prévost et Binet, en même temps qu'ils sont capables d'exercer une action antiseptique constituent des médicaments de choix.
Le salicylate de soude réunit des propriétés précieuses qui lui donnent dans l’espèce une haute valeur thérapeutique. Son action cholagogue fut reconnue et préconisée d'abord par Rutherford et
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ensuite par Lewaschew, Prévost et Binet, Rosenberg et d'autres expérimentateurs.
M. Dujardin-Beaumetz le prescrit ainsi :
Salicylate de soude. . . . . . . DU 0 loicrammines HAUSSE PURE AS art RD —
Prendre, à la fin du repas, une cuillerée à dessert.
Mais, en même temps qu'il active la sécrétion hépatique, le salicylate de soude, en se dédoublant et en s’éliminant par la bile sous la forme d'acide salicylique, s'oppose à la pullulation microbienne dans ce milieu. Cette action, d'autant plus inestimable que les antiseptiques qui s’éliminent par les voies biliaires sont très rares, fait qu’il est actuellement le médicament le plus employé chez les biliaires.
De plus, sa propriété anti-hyperthermique bien connue et celle qu'il possède de diminuer les phénomènes douloureux et le spasme réflexe des conduits biliaires (Germain Sée) ajoutent à ses grands mérites dans le traitement des angiocholites et cholécystites infectieuses.
Voici comment plusieurs auteurs le prescrivent dans des cas de calculose hépatique, cause la plus fréquente de l'infection biliaire.
Stiller, de Budapest, fait prendre à ses malades, dans un demiverre d’eau alcaline, quatre fois par jour un mélange ainsi composé :
Dalioyiale dessu... hits ten sie 50 centigrammes Hxtramdesbelladoner ner 1 —
pour une dose.
Souvent les douleurs disparaissaient en 2 jours, et la fièvre était supprimée complètement.
Naunyn le recommande à la dose de 2 à 3 grammes, Nothnagel à celle de 4 à 5 par jour.
Si l'estomac réclame des ménagements on peut avoir recours à l’une ou l’autre des prescriptions suivantes (Galliard).
En lavements selon Erlanger, de Munich:
DURE RE MC RE OPEN . 100 grammes Salic vide des0nde. . + Me. à 0e 6à8 — Pavdanumide Sydénban EN RE 1 gr. 50
Méler. Pour un lavement. À administrer à l'aide d’un tube en caout-. chouc mou enfoncé à une profondeur de 20 centimètres environ, après avoir donné préalablement un lavement évacuant. Le laudanum est indispensable pour faire garder le remède.
Ou en suppositoire, selon Lemanski :
Salicylatedesoude eee EC ra TaIrLE Béurre de CACAO ER EE EN QE:
pour un suppositoire.
- En employer 5 ou 6 fois.
Le salol peut remplacer, comme cholagogue et comme antiseptique biliaire, le salicylate de soude, mais non pas comme antifébrile et analgésiant. Il a cependant l'avantage d’être aussi un bon antiseptique intestinal.
Voici comment M. Chauffard s’exprime à l'égard de ces deux médicaments : « Mieux encore que le salicylate de soude, le salol mérite alors d'être employé. Il est bien supporté, même à doses assez élevées, et comme il reste en partie inaltéré, non dédoublé en acide salycilique et en acide phénique pendant sa migration dans l'intestin, il permet de réaliser du même coup l’antisepsie intestinale et l’antisepsie biliaire. Qr, comme c’est par les germes intestinaux que les voies biliaires sont le plus souvent infectées, rendre aseptique le milieu où elles débouchent constitue une indication majeure, aussi bien au point de vue de la prophylaxie que de la guérison de l'infection ascendante ».
Un autre antiseptique intestinal, le benzonaphtol, doit être signalé comme pouvant rendre des services dans le traitement de ces affections. Il mériterait même d’être préféré aux composés salicylés, car, si l’on croit M. Lépine, l'acide benzoïque aurait sur l'acide salicylique l’immense avantage de ne pas congestionner le foie. On sait que ce dernier acide congestionne aussi les reins. Le benzonaphtol a encore cet avantage, non méprisable lorsque le traitement doit être continué longtemps, de ne modifier en rien le chimisme stomacal, ainsi que je l’ai constaté en des expériences comparatives sur divers antiseptiques intestinaux poursuivis en collaboration avec M. Gilbert.
Qui Les
Un composé semblable de l'acide benzoïque, le benzoate de soude, est vanté par MM. Lépine et Dufour comme cholagogue et antipyrétique très utile dans certaines maladies du foie.
L'emploi du benzonaphtol chez les biliaires, au même titre que le salol, mérite donc d’être pris en considération. Il est vrai que, dans leurs expériences, Prevost et Binet ne constatèrent pas la présence de l'acide benzoïque, ni de son dérivé, l'acide hippurique, dans la bile des animaux auxquels ils avaient administré du benzoate de soude.
Lorsque la phlegmasie suppurative des voies biliaires est déclarée, il faut établir un {railement symptomatique. La médication contre la douleur par la morphine seule, ou associée à l’atropine, et par d’autres analgésiants ; la médication tonique contre l’état adynamique ; la médication antipyrétique, ete., sont assez connues pour que je ne m'arrête à les décrire plus longuement. À propos de la dernière, je rappellerai seulement que la quinine n’a qu’une influence minime sur la fièvre bilio-septique.
Le traitement des complications ne présente rien de spécial digne d’être signalé ici.
Les cholécystites suppurées réclament très souvent, en dehors des soins indiqués, un traitement chirurgical. Je ne saurai décrire les nombreux procédés opératoires des cholécystotomies et des entérostomies bihaires diverses, aujourd'huisi avantageusement en vogue ; ni discuter leurs avantages et leurs indications particuliers.
Le traitement des angiocholites et cholécystites suppurées qui compliquent les maladies microbiennes s’efface devant la nécessité d’obvier aux troubles profonds produits par l'affection générale.
S'il y a lieu de l’établir, il doit reposer sur les mêmes principes qui viennent d’être indiqués et remplir les mêmes indications.
CHAPITRE VIII
Pathogénie
RE CHERCHES BACTÉRIOLOGIQUES. — ANGIOCHOLITES ET CHOLÉCYSTITES EXPÉRIMENTALES:
La genèse des angiocholites et cholécystites suppurées est un des chapitres les plus récents de la pathologie médicale. Il y a trois ans à peine, avant les recherches de MM. Gilbert et Girode et la thèse de Dupré, ces pages restaient en blanc dans les descriptions des affections biliaires. Aujourd’hui même, malgré les nombreux travaux qui se sont succédés, il n’y est qu’ébauché et en partie sous une forme hypothétique.
Dans cette deuxième partie de mon mémoire je tächerai d’éclairer les points restés obscurs ou négligés, en m’appuyant et sur les recherches des auteurs qui m'ont précédé et sur les résultats des nombreuses expériences que j'ai faites avec la haute collaboration de M. Gilbert au Laboratoire de Thérapeutique de cette Faculté.
La cause efficiente de toute suppuration biliaire est un microbe. Cette vérité, solidement établie aujourd’hui, a eu à lutter contre le prétendu pouvoir antiseptique de la bile, lequel, admis à la suite d’une fausse interprétation de certains faits d’acholie accompagnés de putréfactions intestinales anormales, éloignait toute sorte d’investigations dans ce sens.
Une étude sur le microbisme du contenu duodénal, qui est celui qui fournit presque toujours les germes aux voies biliaires et une autre sur la bactériologie de la bile, s'imposent comme introduction aux différentes questions ayant trait à la pathogénie des angiocholiles et cholécystites suppurées.
Ï. — MiCROBISME DUODÉNAL.
Les nombreux travaux de Miller, Escherich, Vignal, Gessner, Bovet, Macfadyen, Nencki et Sieber, etc., ont démontré que des espèces microbiennes innombrables, encore indéterminées pour la plupart, habitent normalement le tube intestinal, variant avec le temps de la digestion et suivant la nourriture.
Il est aussi connu qu'à l’état de maladie le germe pathogène spécifique peut se trouver accidentellement, et à plus forte raison si l'affection y siège, dans le canal digestif.
La communication directe des conduits excréteurs du foie avec le duodénum, dans lequel ils se déversent, rend donc possible à tout moment et au moindre trouble fonctionnel, l'ascension de ces germes.
_Gessner, conclut en admettant comme habitantes normales du duodénum les espèces suivantes :
1° Le bacterium tholocideum, bacille court, ovalaire, coagulant le lait et pathogène pour les souris ;
2° Le bacterium coli commune, qu'il signale comme étant rare quoique permanent dans cette partie de l'intestin ;
3° et 4° Deux autres bacilles, dont un liquéfie la gélatine ;
5° et 6° Deux staphylocoques jaune et jaune orange, liquéfiant la gélatine ;
7° Le streplococcus pyogenes duodenalis, probablement identique au streplococcus pyogenes ordinaire.
M. Gilbert et moi avons entrepris de faire une numération comparative des germes contenus dans les différentes parties du tube digestif. Nous n’avons pas pu trouver des sujets remplissant toutes les conditions voulues pour cette sorte de recherches : état normal de l’appareil gastro-intestinal et autopsie suivant de très près la mort. Deux chiens en pleine santé ont été sacrifiés, l’un 2 h. 1/2 et l’autre 3 h. 1/2 après un repas composé de pain et de viande. Je reproduis ici le tracé qui résume la moyenne des chiffres ob-
tenus dans nos divers dénombrements. Ces chiffres se rapportent au milligramme ; ils doivent être regardés comme DE à la réalité, étant donnée la présence possible dans l'intestin de cer. {aines espèces microbiennes incapables de se développer dans les
conditions par nous adoptées.
100,000 microbes. | 90-000 DA 80,000 7— 10,0001mE—= 60,000 — 50,000 = 40,000 — 30,000 — 20,000 — 10,000, —
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Estomac. Duodénum. Jéjunum. Iléon. Gros intestin.
« L'on est tout d’abord frappé, dans la lecture de ce schéma, par le nombre élevé des microorganismes que contient l’estomac à une période avancée de sa digestion, alors que la soi-disant action microbicide du suc gastrique aurait dû s'exercer, et il est assez inattendu de constater que le chyme contient plus de microorganisme que les matières fécales ».
« Brusquement, au commencement de l'intestin grêle, le chiffre des microbes s’abaisse. De tous les segments du tube gastro-intestinal, le duodénum se montre le plus pauvre en germes.
De ce fait, l'explication réside sans doute, au moins en partie, dans la dilution du contenu duodénal, par les sucs abondants du foie, du pancréas et de l'intestin lui-même ».
« Du pylore jusqu’à la valvule de Bauhin, le nombre des micro- -organismes ne cesse ensuite de s'accroitre. Il est plus élevé dans le jéjunum que dans le duodénum, dans l’iléon que dans le jéju-
num. Parvenu à son summum, il se montre environ quatre fois
onu
égal au chiffre des bactéries que contiennent les matières fécales ».
« Puis brusquement, de nouveau, à partir du cœcum, les germes se font plus rares. Les colonies liquéfiantes, notamment, très nombreuses dans l’estomac, nombreuses encore dans l'intestin grêle, disparaissent presque entièrement. Le microbisme prend le type de celui des fèces. IL faut vraisemblablement chercher dans l’appauvrissement du contenu intestinal en substances nutritives la raison de cette raréfaction des bactéries dans la dernière portion du tube digestif. L’on conçoit que la concurrence vitale entre les germes en devienne plus active et que la disparition des espèces et des individualités chétives en soit la conséquence ». (Gilbert et Dominici).
Il résulte de nos recherches que le duodénum du chien normal soumis au régime mixte ordinaire renferme en moyenne 32.000 colonies non liquéfiantes et 1.100 colonies liquéfiantes, par milligramme de son contenu liquide.
Nous avons pu constater que le colibacille est représenté dans ces chiffres par un nombre d'individus de beaucoup supérieur à celui des autres espèces. Le rectum de ces animaux donne un chiffre légèrement inférieur à celui des colonies non liquéfiantes (29.000).
La comparaison de ces deux moyennes chez le chien permet de faire, par un rapprochement hypothétique mais soutenable, le calcul approximatif des microbes non liquéfiants habitant le duodénum physiologique de l’homme, en partant du chiffre obtenu dans les fèces de celui-ci.
Chez deux hommes adultes normaux soumis à une alimentation ordinaire, nos numérations ont donné une moyenne de 73.000 colonies (67.000-80.000). Il est donc permis de supposer que le duodénum normal de l’homme renferme un chiffre au moins égal à celui-là pour un milligramme de son contenu.
Tous nos résultats, ainsi que ceux des auteurs sus-mentionnés, mènent à une conclusion qui doit être définitive : les voies biliaires
sont en constant danger d'infection par les nombreuses bactéries Doxrxict 13
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du duodénum, dont l'hôte principal est le colibacille. Cette infection est réalisée presque constamment pour les dernières portions du cholédoque, ainsi que l’ont démontré M. le professeur Duclaux et M. Netter. Ce dernier auteur y a pu constater un bacille court (présentant les caractères du bacterium coli) et le staphylocoque doré.
Mais le tube digestif étant ouvert à toutes les infections extérieures, le duodénum peut contenir à des moments donnés les bactéries les plus diverses, pathogènes ou non, du tube intestinal lui-même ou de tout autre appareil, et toutes pouvant envahir les voies biliaires.
La bile peut-elle défendre, par ses propriétés biologiques, ses canaux d'excrétion contre cet envahissement ?
II. — BACTÉRIOLOGIE DE LA BILE
La bile est aseptique à l’état normal. Cette constatation a été faite dès 1886 par M. Netter chez les lapins, MM. Gilbert et Girode Pont confirmée chez ces mêmes animaux et l’ont démontré chez l’homme après avoir ensemencé la bile vésiculaire recueillie 24 heures après la mort; ils l’ont trouvée stérile 6 fois sur 8. Thiroloix a trouvé cette même proportion chez l’homme dans des examens faits dans le service de M. le professeur Jaccoud. Toutes les fois que ces derniers expérimentateurs l’ont trouvée habitée, la bile appartenait à des individus morts, soit d’une maladie générale (pneumonie granulée), soit d’une maladie hépatique (cirrhose mixte hypertrophique avec ictère et ascite).
Naunyn l’a de même trouvée deux fois stérile après la mort et deux fois pendant la vie äprès ponction de la vésicule.
La clinique, en fournissant des exemples d'épanchement de bile dans le péritoine sans que cette séreuse réagisse au contact continué du liquide étranger, démontrait avec une aussi grande rigueur qu’un examen bactériologique l’asepsie de la bile. Une observation de M. le professeur Hayem, communiquée à la Société médicale
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des hôpitaux, et d’autres faits rapportés dans les thèses de Dupré et de Marius Mauny, sont très démonstratifs à cet égard. Il va de soi qu'il faut mettre de côté les cas où les voies biliaires étaient déjà malades et infectées. Leur rupture est alors suivie d’une péritonite généralisée, suraiguë, mortelle, réaction qui ne servirait que de contre-épreuve aux précédents. Mais la bile dont il se déverse dans le duodénum 12 à 1300 grammes par 24 heures (Mathias Duval) peut-elle défendre l'appareil excréteur du foie contre l’infection? Ce rôle protecteur peut-il être aussi attribué aux sucs pancréatique et intestinal, qui baignent cette partie du tube digestif?
Les recherches de Vignal nient toute action parasiticide aux sues pancréalique et intestinal. Je n’examinerai avec détails que celle attribuée au suc hépatique.
Depuis les temps les plus reculés ce liquide est tenu comme antiputrescible. Cette croyance était fondée surtout sur ce fait que si le cours de la bile est détourné expérimentalement, ou dans les cas pathologiques d’acholie, les fèces acquièrent une fétidité particulière. On a déjà opposé à cela les cas nombreux d’acholie intestinale non putride (Rohmann, Dastre). Et d’ailleurs, la bile ellemême ne se putréfie-t-elle pas ? Je pense avec Bunge que l’action de la bile sur la fermentation putride du contenu intestinal ne s'exerce que d'une facon indirecte; elle n’agit qu’en diminuant les matières fermentescibles, en favorisant leur absorption, surtout celle des corps gras, par les chylifères. En effet, si Maly et Emich, Bufalini ont constaté expérimentalement que les acides biliaires jouissent d’une action antiputride notable, Limbourg, avec la collaboration chimique de Kossel, conclut que ces acides n’empêchent, ni ne suppriment la fermentation intestinale, mais qu'ils la retardent seulement.
D’autres expérimentateurs (Bouchard, de Bruin, Kossel et Limbourg) ont trouvé que les acides et les sels biliaires pris séparément semblent avoir une action toxique élevée contre les germes ; mais celte action n’existe pas ou est singulièrement diminuée dans la bile en nature, ainsi que Charrin, Roger et Vignal l’avaient déjà
constaté en 1886. Depuis, plusieurs autres auteurs ont confirmé cette conclusion et ont étudié l’action de la bile en nature sur la plupart des microbes pathogènes.
Copeman et Winston constatent que l’action germicide est nulle pour la bactérie du charbon, pour celle de Finkler-Prior et pour celle de la septicémie du lapin.
Bernabei, après nombreuses expériences sur plusieurs microbes, conclut ainsi: l’action de la bile sur la végétabilité des microbes pathogènes est indifférente pour le bacille typhique, le prneumobacille de Friedlænder et le staphylococcus pyogenes aureus ; elle est fertilisante pour le bacille de la morve ; elle est relardante pour la bactéridie charbonneuse et pour le bacille de la peste bovine.
Lélienne à vu que le colibacille et le staphylocoque doré se développent aussi bien dans la bile que dans le bouillon ordipaire.
Dans nos expériences M. Gilbert et moi avons pu constater que les principaux germes pathogènes des affections des voies biliaires vivent et se développent admirablement dans la bile vivante. Ainsi, si, après l'injection dans les voies biliaires précédée de laparotomie, selon la méthode décrite ci-après, l’on ensemence la bile vésiculaire sur plaques, les micro-organismes injectés s’y développent en colonies innombrables et avec leur vigueur accoutumée. Nous avons pu vérifier le fait pour les microbes suivants et après un séjour variable dans le milieu biliaire du lapin ou du chien vivants ;
Le colibacille, 5 jours et un mois après ;
Le typhique, 4 jours, 6 jours et un mois ;
Le staphylocoque doré, 15 et 18 jours ;
Le streptocoque, 25 jours;
Le choléra, 3 jours.
Le pneumocoque, 3 jours et 5 jours.
Sans vouloir établir de différence parmi ces germes, nous pouvons affirmer que la bile est pour eux en général un aussi bon milieu de culture que le bouillon ordinaire et qu'elle ne diminue
en rien leur virulence pathogène, ainsi que les fréquentes déterminations sur l’endocarde, le péricarde, les plèvres, les poumons, le péritoine, le tissu cellulaire sous-cutané, survenues presque constamment chez les animaux en expérience, peuvent le témoigner. Voilà donc la fameuse action antiseptique de la bile définitivement réduite à néant. Néanmoins, ce liquide, comme d’ailleurs toutes les autres sécrétions, remplit un rôle de défense contre l'infection générale de l'organisme : il élimine, au même titre que l'urine, les bactéries injectées directement dans le sang ou dans le Lissu sous-cutané, selon plusieurs expérimentateurs. Trambusti et Maffucci ont vu cette élimination se faire en expérimentant avec le typhique et la bactéridie du charbon, sans qu'il existât aucune lésion dans l’épithélium ni dans les vaisseaux capillaires des glandes.
Wyssokowitsch établit contrairement que des organes intacts ne permettent pas le passage des micro-organismes : ceux-ci passent lorsqu'il y a une lésion anatomiquement constatable.
Bernabei conclut que le passage des germes pathogènes du sang à la bile n’est pas la règle mais l'exception ; il parait subordonné à la durée et à l'intensité de la septicémie. Au cours de ses expériences il les a trouvés dans la bile avec cette fréquence descendante : microbe de la peste bovine, pneumobacille de Friedlænder, bactéridie charbonneuse et pneumocoque.
Pernice et Scagliosi ont repris ensuite la question. Il résulte de leurs expériences que les microbes (staphyloccus pyogenes aureus, bactéridie du charbon et bacillus subtilis) sont expulsés de l'organisme par plusieurs voies ; cette élimination est faite presque toujours par la bile et l’urine, mais elle peut avoir lieu aussi par les muqueuses nasale, buccale, trachéale, stomacale, intestinale, utérine et vaginale, et encore par le lait et le sperme.
Enfin, Thomas et Sherrington ont été les derniers auteurs qui aient étudié cette élimination. Le premier n’a expérimenté qu’avec le bacille-virgule : ce micro-organisme n’a passé dans la bile que quand la dose était mortelle et les voies biliaires lésées. Le
second s’est servi de cobayes, lapins et souris, auxquels il injec-
tait, dans les veines ou sous la peau, les bacilles charbonneux, morveux, tuberculeux et autres; illes a retrouvés dans la bile 18 fois sur 49. L'auteur conclut qu’à l’état normal les glandes n’éliminent pas les microbes: mais, par suite de l'accumulation de ceux-ci dans le liquide sanguin, il y a sécrétion de matières qui lèsent les membranes glandulaires et permettent l’élimination microbienne, phénomène purement passif, car on retrouve dans les sécrétions des germes dépourvus de mobilité.
M. Gilbert et moi avons injecté trois fois un centimètre cube d’une culture pure de streptocoque dans la veine auriculaire d’un lapin. L'animal est toujours mort trois jours après et la bile vésiculaire dûment ensemencée n’a jamais donné de cultures; le sang du cœur, servant de contrôle, était au contraire extrèmement riche en colonies streptococciques pures. Une fois l’autopsie et l’ensemencement des deux liquides ont été faits cinquante heures après la mort avec un résultat identique.
Mécanisme de l’infection biliaire.
Ces prémisses établissent déjà la double origine de l'infection biliaire, premier pas vers les angiocholites et cholécystites pyogéniques. En effet, il est facile à prévoir que l'hôte normal ou accidentel du duodénum franchira, en des circonstances spéciales, la frontière qui sépare la zone cholédoccique normalement habitée de la zone aseptique et remontera les voies biliaires jusqu'à un niveau plus ou moins proche de leur origine ; ou bien que le microbe, agent d’une septicémie générale quelconque, traversera à la faveur d’un des procédés invoqués par les expérimentateurs, soit une lésion antérieure des canalicules, soit celle que ses propres toxines peuvent produire, {raversera, dis-je, les membranes vasculaire et glandulaire et descendra les voies biliaires dans leur sens physiologique. Dans le premier cas il se produira une angiocholite ou une cholécystite ascendante, dans le deuxième une angiocholite ou une cholécystite descendante, distinction faite pour
la première fois par MM. Gilbert et Girode en comparant les voies biliaires aux voies urinaires.
Les expériences que j'ai passées en revue dans le paragraphe antérieur, se rapportant au passage des germes du sang dans les canaux biliäires, ne sont pas très démonstratives à l'égard de cette dernière origine. L’on pourrait toujours dire que les micro-orgauismes n’envahissaient les voies biliaires qu'après avoir séjourné dans le duodénum. Dans les trois septicémies générales produites chez le lapin par M. Gilbert et moi, l'infection biliaire ne s’est même pas produite du tout. Cependant je crois que, tout en étant l'exception, cette origine des angiocholites et cholécystites suppurées peut se réaliser en clinique.
L'origine intestinale, l'infection ascendante, constitue la règle. Etudions son mécanisme dans les deux catégories de suppurations biliaires.
1° Angiocholites et cholécystes suppurées par obstruction.
Tout obstacle au déversement de la bile devient une cause d’appel puissante pour les micro-organismes contenus dans le duodénum et dans les dernières portions du cholédoque.
Si l’obstruction siège dans la partie paraduodénale du grand collecteur biliaire, les germes qui l’'habitent normalement, se trouvant renfermés en amont, pourront remonter par leur propre mobilité ou aidés peut-être par des conditions hydrauliques encore indéterminées. Si l’obstruction siège à une hauteur plus ou moins élevée des canaux biliaires, laissant les germes du cholédoque en aval, ceux-ci et ceux du duodénum seraient encore favorisés dans leur ascension par les mêmes circonstances.
L'arrêt ou la diminution du courant de la bile est donc la cause favorable par excellence de l'infection hépato-biliaire. Cette cause est essentiellement mécanique puisque la bile se trouve dépossédée de toute action biologique sur les microbes. C’est seulement en s’opposant par son déversement continuel à l’ascension microbienne qu'elle est capable d'en défendre ses canaux vecteurs.
La première preuve expérimentale de ce mécanisme se trouve dans le mémoire de 1876, de MM. Charcot et Gombault, sur les altérations du foie consécutives à la ligature du canal cholédoque. Ils ont vu alors des abcès angiocholiliques se produire à la suite de l'obstruction et ils ont même pu constater dans la bile la présence des vibrions pathogènes.
M. Netter, cherchant à éclairer cette pathogénie lia le cholédoque immédiatement au-dessus de l'’ampoule de Vater et vit l'ascension microbienne se produire et être suivie de la suppuration des voies biliaires.
Leyden opine que les mouvements respiratoires sont particulierement favorables à la diffusion des granules de pus, et par conséquent à la migration des germes, dans les conduits de la bile.
Mais, toute obstruction du cholédoque n'amène pas nécessairement l'infection de la bile. Les cas expérimentaux où ce milieu est resté aseptique sont nombreux. La clinique de son côté en fournit des exemples bien étudiés,
De même l'invasion du milieu biliaire peut rester longtemps sans produire aucune lésion d’angiocholite ou de cholécystite. Peut-être ce microbisme latent est-il capable de se continuer indéfiniment. Il s'agirait alors de la loi du terrain si souvent invoquée en pathologie.
L'on peut dire néanmoins qu’il ne constitue qu’une phase plus ou moins prolongée du processus qui doit aboutir tôt ou tard à des lésions suppuratives.
Un exemple de ce microbisme latent à élé présenté par MM. Gilbert et Girode dans leur première communication.
La lithiase biliaire, en traumatisant fortement la surface interne des canaux et de la vésicule biliaires, est la cause-la plus favorable de l’inflammation suppurative de ces organes. Le calcul prépare en effet le terrain en produisant des compressions et des érosions multiples dans leur muqueuse.
D'autres procédés particuliers peuvent aider à l'infection microbienne des voies biliaires dans cette première catégorie. Ainsi, les
calculs et les hydatides, engagés dans les canaux excréteurs, les
distendent au fur et à mesure qu'ils descendent et, en dilatant le sphincter cholédoccien, suppriment à la fin cette barrière anatomique, laquelle, quoique faible, contribue normalement à retenir les microbes dans leur habitat duodénal.
Ces mêmes hydatides, en s’ouvrant dans l’appareil biliaire après s'être infectées dans leur siège premier, seraient des bactérifères descendants, ainsi que les lombries, qui le remontent en portant avec eux des micro-organismes intestinaux, sont des bactérifères ascendants.
Les conditions qui favorisent la pénétration des microbes dans les voies biliaires sont donc toutes, comme d’ailleurs celles qui s’y opposent, d’un ordre purement mécanique.
En face des conditions du terrain envahi, celles qui appartien. nent aux micro-organismes envahisseurs doivent être prises en considération.
A. — CONSTATATIONS MICROBIENNES
Les angiocholites et cholécystites suppurées par obstruction sont généralement produites par un des germes habitant physiologiquement le duodénum., Parmi les propriétés de ceux-ci une surtout mérite d’être mise en relief, la mobilité. Elle est caractéristique de l'espèce nommée par Escherich bacterium coli commune, que nous avons, M. Gilbert et moi, trouvé comme étant la plus nombreuse dans le duodénum du chien.
Ces deux conditions, grande mobilité et extrêmeabondance, font du bacille d’Escherich, le parasite migrateur par excellence des voies biliaires. Il à été constaté, en effet, dans cet appareil un nombre de fois de beaucoup supérieur aux autres. Je ne citerai ici que les cas où il a été franchement pyogène (angiocholites et cholécys. tites suppurées) :
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Je n'ai compris dans cette liste, bien entendu, comme dans celles qui vont suivre pour les autres microbes, que les cas où le colibacille a été nettement déterminé par une étude bactériologique complète, et dans lequel il a produit les lésions histo-pathologiques propres aux angiocholites et cholécystites suppurées. Le bacterium coli y a été trouvé comme seul agent de la suppuration.
Dans quelques-uns de ces cas (Bouchard, Naunyn, Barbacci) le germe constaté ne parut pas être complètement identique au coli bacille. MM. Charrin et Roger confirmèrent en approfondissant son étude l'identité des deux germes dans le cas de M. le professeur Bouchard. Pour ceux de Naunyn et Barbacci, les différences étaient si peu importantes que ces auteurs considèrent leurs faits comme étant produits par le bacille d’Escherich.
Les signes distinctifs que Stern signale entre le micro-organisme décelé dans son cas et le bacterium coli, sont tout simplement les caractères d’un coli-bacille virulent (voyez observation XIV).
IL est aujourd’hui bien établi que l'intestin renferme un certain nombre de types microbiens confondus sous la dénomination de bacterium coli commune. Les légères différences qu'ils présentent ne suffisent pas, à mon avis, pour élablir des espèces distinctes. La mobilité, qui parfois est extrême, égale au moins à celle du bacille d'Eberth, constitue pour eux un caractère commun, le seul qui aujourd'hui permette de les distinguer de certaines formes bacillaires immobiles contenues normalement dans l'intestin (Gilbert et Lion).
Cette mobilité est signalée par presque tous les auteurs déjà nommés dans leurs cas respectifs.
Pour notre part, dans nos observations d’angiocholites et cholécystites suppurées, nous avons, M. Gilbert et moi, toujours trouvé
un bacille mobile, ne liquéfiant pas la gélatine, donnant sur pommes de terre une culture épaisse jaune, mais faisant fermenter la lactose, coaguler le lait, et donnant la réaction de l’indol, tous caractères attribués au bacterium coli commune.
MM. Gilbert et Girode les ont constatés aussi dans leurs cas, comme d’ailleurs tous les autres auteurs, sauf les légères restrictions faites pour un cas de Naunyn et un autre de Barbacci.
D’autres cas de phlegmasie suppurative biliaire pourraient être ajoutés, où ce bacille n’a pas été nettement déterminé, mais où il est presque certain qu'il s'agissait de lui (Potocki, Netter et Martha, Thiroloix, etc.). Dans d'autres il jouait un rôle pyogène secondaire (Michel-Dansac, Pépin, etc.).
Les faits publiés où il a été constaté dans les voiés biliaires sans avoir produit des lésions suppuratives, soit que le terrain ne lui était pas favorable, soit que le colibacille n'ait pas eu le temps d'agir, sont aujourd'hui extrêmement nombreux. Il n’y a pas lieu de leur donner place ici.
Ces 26 observations bien avérées, publiées dans un espace de temps à peine supérieur à trois ans, par des auteurs francais, italiens et allemands, accordent au bacille d'Escherich la primauté dans la genèse des angiocholites et cholécystites suppurées.
Le pouvoir pyogénique du colibacile est actuellement hors de contestation. Nous sommes loin du temps où ce parasite élait considéré comme un simple saprophyte innocent. Tous les jours de nouveaux faits étendent de plus en plus son champ pathologique. Je ne saurais m'arrêter à discuter ses propriétés pathogènes et je renvoie aux récentes revues générales de Lesage et Macaigne et de Wurtz.
Une objection est venue tout d’abord à l’esprit des observateurs en ce qui concerne l’action pathogène du colibacile dans la suppuration biliaire. Ce bacille n'envahirait les canaux excréteurs du foie qu'après la mort. Cet argument, facile à opposer, est plus facile à détruire. En effet, les ponctions et les différentes cholécystotomies que ces maladies réclament fournissent heureusement de nombreuses constatations de ce micro-organisme dans l'appareil
biliaire de l'homme vivant. Ainsi MM. Gilbert et Girode l’ont trouvé deux fois, Naunyn cinq, M. Gilbert et moi, encore deux fois, Lévy, etc., soit dans de. simples rétentions biliaires, soit dans des cholécystites suppuratives. Ce bacille étant toujours constaté seul,
comment expliquer alors la suppuration ?
D’autres micro-organismes ont été signalés comme agents des lésions suppuratives des voies biliaires. Ainsi Leyden, Rovighi, Dupré ont constaté la présence du streptocoque pyogène ; Brieger, Barbacci celle du staphylocoque doré; Gilbert et Girode celle du pneumocoque associé au s{aphylocoque blanc et Klemperer celle du preumocoque associé au streplocoque ; enfin Guarnieri à publié un cas où la phlegmasie suppurée était due au bacille typhique, sans que la malade eut présenté aucune lésion dothiénentérique.
B. — REPRODUCTION EXPÉRIMENTALE
MM. Charcot et Gombault ont été Les premiers à reproduire expérimentalement, sans connaissance de cause, des lésions d’angiocholite suppurée.
M. Netter, après avoir établi que la portion inférieure du cholédoque est normalement habitée par le staphylocoque doré et un bacille intestinal, lia ce canal biliaire et provoqua et l’ascension des germes, et des lésions semblables chez le lapin.
Bignami injecta dans la vésicule biliaire un bacille court trouvé par lui dans un cas d’angiocholite suppurative et reproduisit ces lésions chez le cobaye.
Naunyn isole du contenu vésiculaire d’un cholélithiasique une bactérie analogue au colibacille et obtient une suppuralion biliaire chez le chien.
MM. Charrin et Roger injectent dans le cholédoque un bacterium coli-virulent trouvé dans un cas du professeur Bouchard et amènent des résultats sur lesquels je reviendrai.
M. Gilbert et moi reproduisons l’angiocholite et la cholécyste
suppurées avec le colibacille normal de l’intestin humain, le streptocoque, le staphylocoque doré, le typhique, le cholérique, le ‘pneumocoque, ainsi qu'il va être dit.
Gabbi, quelque temps avant notre première communication à la Société de Biologie, dit avoir produit la phlegmasie biliaire avec ces mêmes germes, le cholérique excepté, chez différents animaux, et promet de publier plus tard ses résultats in extenso. Jusqu'au dernier moment j'ai fouillé les revues bibliographiques les plus récentes sans trouver l'indication du travail complet promis il y à 10 mois.
Dernièrement Dmochowski et Janowski injectèrent le colibacille, extrait de leurs deux cas d’angiocholite suppurée, dans les voies biliaires du chien avec des résultats négatifs. La virulence du bacterium s'était certainement affaiblie par les cultures successives. Les auteurs, d’après les recherches de Lesage et Macaigne et de Wurtz, ravivèrent cette virulence en injectant le colibacille dans la cavité pleurale du lapin, et obtinrent ensuite chez 3 chiens une vraie suppuration du tissu sous-cutané en les injectant sous la peau.
Le procédé que nous avons suivi au début de nos expériences pour faire pénétrer nos cultures dans les voies biliaires est celui qui a été proposé et décrit par M. Roger.
L'animal étant attaché sur le dos, l’on pratique sur la ligne médiane une laparotomie avec toutes les règles de la plus minutieuse antisepsie. L’on cherche le duodénum et l’on traverse sa paroi juste en face de l’ampoule de Vater, avec l'aiguille de la seringue de Pravaz, qui pénètre sans difficulté dans le cholédoque.
Après nos premières expériences nous avons vu que, comme il était à prévoir, l’aiguille se contaminait pendant son passage à travers le duodénum, et que l'injection pouvait faire remonter. dans l’arbre biliaire les germes qui habitent normalement la dernière portion du cholédoque. Pour éviter celte cause d'erreur nous avons apporté au procédé cette modification importante : nous faisons cheminer l'aiguille la plus fine dans l’épaisseur des parois du duodénum, sans pénétrer dans sa cavité, en tâchant aussi de
monter au-dessus de la zone septique du cholédoque, et nous ne faisons l'injection qu'à une hauteur plus ou moins éloignée de l'embouchure des conduits.
Voici les résultats que, en agissant ainsi, nous avons obtenus, M. Gilbert et moi, chez le lapin avec le colibacille, le streptocoque et le staphylocoque doré.
I. — Angiocholites et cholécystites colibacillaires expérimentales.
a) Le fait expérimental suivant est la reproduction exacte de ce qui se passe ordinairement en clinique dans les cas d’obstruction des voies biliaires.
En voulant produire l'infection biliaire par le bacille tuberculeux nous avons fait cheminer, ainsi qu'il a été dit, entre les couches du duodénum et du cholédoque, l’aiguillle d'une seringue chargée de bouillon contenant des bacilles de Koch.
Le lapin, un peu amaigri, fut sacrifié un mois juste après l’injection.
A l’autopsie l’on constate une grande dilatation des canaux extra-hépatiques et de la vésicule et l'arrêt complet du cours de la bile. Tout le long du trajet suivi par l'aiguille pour éviter la zone cholédoccienne septique, s'était formée une grosse masse tuberculeuse qui avait supprimé le déversement biliaire et causé la distension sus-signalée. Le bacille de Koch fut constaté par la méthode de Gram dans le pus caséeux de cette production.
En ouvrant la vésicule on la trouve remplie par une bile incolore, filante, contenant de nombreux grumeaux purulents. L'ensemencement de ce liquide sur plaques et sur bouillon donne des cultures abondantes d’un bacille mobile que les réaclifs habituels signalent comme n'étant autre que le bacterium coli commune. Le bacille de Koch, ni aucun autre germe, n’y fut décelé par l'examen bactériologique.
L'étude histologique du foie et de la vésicule montra des lésions d’angiocholite et de cholécystite en tout semblables à celles que
nous avons trouvées dans les expériences suivantes. Il est presque
certain que, à la suite de l'obstruction du cholédoque, le colibacille remonta les voies biliaires et y produisit ces lésions suppuratives.
b) Quatre animaux ont été inoculés avec des cultures de colibacilles recueillis dans les selles d’un homme adulte normal. Trois de ces animaux ont survécu ; le quatrième a succombé spontanément au bout de cinq jours.
A l’autopsie, nous avons trouvé, outre les lésions intestinales habituelles, une cholécystite intense, des foyers de nécrobiose disséminés dans le foie, de la périhépatite, une endocardite tricuspidienne et un phlegmon sous-cutané occupant la partie latérale droite du thorax.
A l'examen histologique, nous avons constaté l’existence dans le foie des altérations suivantes : angiocholite avec légère dilatation des voies biliaires, dilatation énorme des veines des systèmes porte et sus-hépatique, cirrhose insulaire, foyers de nécrobiose. L'angiocholite différait peu dans ses traits histologiques de celle qu’engendre le vibrion cholérique. Quant aux foyers de nécrobiose principalement situés à la périphérie du foie, sous la capsule de Glisson, irréguliers dans leurs contours, ils étaient composés de cellules à limites indistinctes, comme fusionnées, colorées en jaune sale par le picrocarmin, c'est-à-dire différents par leur topographie et par les caractères des éléments constituants de ceux auxquels donne naissance le bacille d'Eberth et le bacille virgule (Voyez ces expériences).
La vésicule biliaire avait perdu son épithélium de revêtement et la plupart de ses glandes ; quelques culs-de-sac seulement subsistaient dont les éléments étaient par places, en bloc, nécrobiosés. Les diverses couches sous-jacentes à l’épithélium étaient infiltrées de cellules rondes qui en dissociaient les éléments et les rendaient à peine reconnaissables. Ainsi modifiée, la vésicule montrait une paroi dont l'épaisseur atteignait environ six fois la mesure normale. Dans la cholécystite typhique expérimentale elle-même, nous n’avions pas rencontré une telle infiltration leucocytique des parois de la vésicule.
L’ensemencement du pus vésiculaire, des foyers hépatiques et du sang du cœur, nous à fourni des cultures pures du colibacille.
Cet organisme, injecté dans les voies biliaires, en avait donc dépassé les limites pour créer la colibacillémie et comme pour reproduire fidèlement l’ensemble des lésions maintes fois rencontrées en pathologie humaine et signalées encore dans l’une de nos observations, il avait causé, outre les altérations des voies biliaires et du foie, une endocardite valvulaire.
c) Nous avons voulu savoir si les toxines produites par le colibacille étaient capables de provoquer les altérations signalées dans les cas d’angiocholite suppurée. Deux animaux furent inolés avec douze gouttes d’une culture de 24 heures dans le bouillon après stérilisation à l’autoclave.
L'un a été sacrifié au bout de neuf jours, l’autre au bout de -douze jours.
Le foie du premier animal contenait une infinité d’abcès extrémement petits, à peine visibles à l’œil nu ; la vésicule biliaire était saine.
A l’examen microscopique, nous avons relevé l’existence d’une angiocholite très marquée, accompagnée du développement d’abcès, les uns situés au contact des espaces, les autres dans l’intérieur des lobules.
L’ensemencement de la bile et du foie nous a donné la clef de lésions aussi notables, en y montrant la présence du colibacille.
Il est probable qu’en traversant le duodénum avant de pénétrer dans le canal cholédoque, l’aiguille de notre seringue, qui contenait réellement du liquide de culture stérile, ainsi que l’a montré l’ensemencement, s'était souillée et avait entraîné dans les voies biliaires le germe que nous yÿ avons retrouvé.
Quoi qu’il en soil, l'infection s'était faite à petite dose et ici, comme à la suite de l'injection d’une petite quantité de culture du bacille virgule, la nécrobiose faisait défaut.
Le second animal avait été traité par le nouveau procédé mentionné qui consiste dans l’inoculation du canal cholédoque après
cheminement de l'aiguille dans l'épaisseur des parois du duodénum sans pénétration dans sa cavité.
À l’autopsie, ni le foie, ni les voies biliaires n’offraient de modifications appréciables. Mais il n’en était pas de même à l’examen microscopique : l’épithélium des voies biliaires était gonflé, multiplié, desquamé ; des leucocyles occupaient la lumière des canaux biliaires ainsi que leurs couches épithéliale et conjonctive; bref existaient des indices évidents d’angiocholite.
Comme l’ensemencement du foie et de la bille donna des résultats négatifs, ces altérations relevaient, à coup sûr, de l’action des cultures du colibacille.
IL. — Angiocholites et cholécystites streptococciques expérimentales.
Deux animaux ont recu dans le canal cholédoque, 15 gouttes d’une culture de 24 heures de streptocoque normal de la salive humaine.
L’un d'eux, inoculé depuis le 27 décembre 1893, vit encore aujourd’hui.
L'autre a été sacrifié au bout de vingt-cinq jours. A l’autopsie, nous avons trouvé un foie volumineux, pesant 100 grammes, parsemé sur ses deux faces de petits points blancs ayant l’apparence des abcès miliaires. La vésicule était remplie par une bile contenant de petits grumeaux formés de leucocytes et de cellules cylindriques.
La culture a montré la présence de streptocoques, rares dans la bile, plus nombreux dans le foie.
A l'examen histologique du foie, nous avons constaté le gonflement et la multiplication des cellules épithéliales des canaux biliaires, et l’infiltration par des cellules rondes de la lumière de ces.conduits, de leur couche épithéliale et conjonctive, du tissu conjonctif des espaces et des parois vasculaires y contenues.
IT. — Angiocholites et cholécystites staphylococciques expérimentales.
IL. — Deux autres animaux ont reçu dans le cholédoque 10 gouttes d’une culture de 24 heures de staphylocoque doré.
a) Le premier a succombé au bout de quatorze jours, présentant à l’autopsie un foie de teinte bleuâtre et des voies biliaires microscopiquement intactes. L'ensemencement de la bile et du foie a fourni une culture pure du germe inoculé. A l’examen histologique, nous avons trouvé, outre les lésions habituelles de l’épithélium des canaux biliaires, l’infiltration également habituelle de ces canaux et des espaces par des cellules rondes. Celles-ci étaient particulièrement nombreuses dans la zone sous-épithéliale de la couche conjonctive des canaux biliaires, et proéminaient dans leur lumière sous la forme de bourgeons coiffés d’épithéliums. Dans sa zone externe, la couche conjonctive des canaux biliaires était sur un grand nombre de points épaissie, formée d’un tissu scléreux sur lequel s'implantaient quelques tractus fibreux.
b) Le second lapin a été sacrifié au bout de dix-sept jours. A l’autopsie nous avons constaté l'existence de petits abcès dans le foie. De plus, les voies biliaires extra-hépatiques et intra-hépatiques étaient dilatées par suite d’une gêne au passage de la bile siégeant au niveau de la portion terminale du canal cholédoque. La bile était transparente et son ensemencement, ainsi que celui des abcès ont donné des cultures pures de staphylocoque doré. A l’examen histologique, se montraient les mêmes altérations des voies biliaires que dans le cas précédent ; la cirrhose était plus prononcée et amenait en certains points un encadrement presque | complet des lobules; enfin, au voisinage des espaces siégeaient les petits abcès visibles à l'œil nu.
2° Angiocholites et cholécystites suppurées dans les maladies microbiennes.
La cause qui favorise l'infection biliaire au cours des maladies générales est la même que celle qui la favorise au cours des obstructions mécaniques du groupe précédent. C’est toujours l'arrêt ou la diminution du courant biliaire.
Les infections générales ont pour premier effet sur le foie la diminution notable de la sécrétion biliaire, c'est-à-dire la production d’une vraie hypocholie pouvant aller jusqu’à une acholie plus ou moins complète. Cette constatation avait déjà été faite par Louis, l'observateur zélé de l’état du foie et des voies biliaires, dans les autopsies des sujets morts de maladies infectieuses. Après lui presque tous les auteurs la confirment en l’éclairant,.
Pisenti a étudié expérimentalement les modifications apportées par la fièvre à la sécrétion biliaire. En soumettant l'animal soit à une hyperthermie artificielle, soit à une fièvre septique, l’auteur a remarqué que la quantité de bile sécrétée diminuait de 1/5 à 1/2 sur la quantité normale. Cette diminution était d'autant plus prononcée que le processus fébrile était plus prolougé et la température plus élevée. Il a pu faire encore cette constatation intéressante que pendant la fièvre septique cette diminution portait sur l’eau et sur les matériaux solides de la bile et que le mucus augmentait, modifications qui étaient longues à disparaitre. Dans le cas de la fièvre calorique artificielle la diminution ne portait que sur la partie aqueuse de la bile et l’animal s’en remettait beaucoup plus promptement. Toutes ces modifications sont purement fonctionnelles, l'examen histologique n'ayant démontré aucun changement anatomique de l'organe. |
D'autre part les maladies générales aiguës, comme la fiève typhoïde, le choléra, la pneumonie, etc., mettent l'organisme dans un état d'adynamie profonde, à laquelle participe sûrement l'appareil excréteur de la bile. Les canaux biliaires se distendent, à cause de
l’atonie de leur couche musculaire, et le sphincter cholédoccien
entr'ouvert offre une entrée plus large aux microbes intestinaux.
A. — CONSTATATIONS MICROBIENNES
Si à ces conditions si exceptionnellement propices l’on ajoute l'extrême virulence des micro-organismes producteurs de l’infection générale et leur grande mobilité, il y a lieu de supposer que l'invasion microbienne est la règle dans des affections à prédominance intestinale telles que la fièvre typhoïde et le choléra. Il se réalise alors, en effet, comme les examens bactériologiques le démontrent, une infection d’une double origine au cours des maladies microbiennes. Les voies biliaires sont envahies par lemicrobe de la maladie même, ou une infection biliaire s’y ajoute par un autre micro-organisme étranger à la maladie générale.
Le premier cas se réalise ordinairement pour la fièvre typhoïde et le choléra, dont les agents, extrêmement mobiles et virulents, sont les types des germes migrateurs. Le second, possible au cours de ces affections, est la règle pour les maladies générales aiguës à microbes immobiles, comme la pneumonie et la tuberculose.
Dans ce dernier cas d'infection secondaire surajoutée, les agents des angiocholites et cholécystites sont les mêmes que dans la première catégorie de faits (angiocholite et cholécystite par obstruction), c’est-à-dire, les hôtes normaux du duodénum. Les mêmes conditions qui faisaient primer alors le bacterium coli commune lui restent encore favorables : son abondance et sa mobilité.
Le colibacille est en effet, le micro-organisme le plus souvent rencontré dans les affections à microbes immobiles (pneumonie et tuberculose).
Le micro-organisme, quel qu'il soit, qui atteint les éléments anatomiques de l'appareil biliaire les trouve dans les conditions les plus propices pour en faire leur proie. Les modifications intimes produites dans la nutrition cellulaire par la maladie générale, a en effet abonné richement le terrain.
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Le bacille d'Eberth-Gafky a été décélé dans le pus biliaire au cours où à la suite de la fièvre typhoïde deux fois par MM. Gilbert et Girode, une par Dupré, une autre par Chiari. Sa présence latente dans les voies biliaires doit être de beaucoup plus fréquente. Ainsi Dupré l’a constaté une fois et M. Gilbert et moi une autre, sans qu'il ait produit une altération quelconque dans la bile ou dans des canaux excréteurs.
Après le bacille typhique, le colibacille est appelé à envahir l’arbre biliaire le plus fréquemment au cours de la dothiénentérie. (Dupré, Gilbert et Dominici).
Malvoz a trouvé dans la vésicule le streptocoque pyogène dans ces mêmes conditions.
D'autres points intéressants sur la présence du bacille typhique dans les voies biliaires ont été déjà traités au chapitre de l’étiologie. Ils seraient aussi bien placés dans celui-ci.
Il va sans dire que toute fièvre typhoïde n’est pas nécessairement accompagnée d'infection biliaire (cas négatif de Létienne).
Le pouvoir pyogène du bacille d’'Eberth est aujourd’hui bien établi. Les cas d’abcès typhiques et ceux de méningite, otite, parotidite, etc., suppurées où ce bacille a été uniquement constaté, deviennent de jour en jour plus nombreux.
J'ai déjà plusieurs fois cité les recherches bactériologiques de M. Girode chez 28 cholériques. Sur ces cas il constata quatorze fois l'invasion de l'appareil biliaire par le bacille virgule, dont huit moins de six heures après la mort.
Chez six sujets la virgule cholérique était le seul germe présent dans le milieu biliaire. Un de ceux-ci était atteint d’angiocholite non franchement suppurée.
Nicati et Rietsch avaient trouvé en 1885 le bacille-virgule deux fois sur trois dans la portion inférieure du cholédoque, et deux fois sur cinq dans la vésicule biliaire.
Dans deux de ses cas Lewine a constaté dans le cholécyste la présence du bacterium coli.
Le bacille cholérique n’est pas ordinairement un germe pyogène. q 8
La rareté des associations microbiennes est cependant notoire dans le choléra ainsi que ces derniers auteurs le font remarquer. Ce microbe était le seul responsable de la suppuration commençante dans le cas d’angiocholite de M. Girode. Il était aussi unique dans le pus des abcès angiocholitiques que nous avons, M. Gilbert et moi, produits expérimentalement chez le lapin.
Dans les cas de suppuration biliaire survenant chez des pneumoniques le colibacille doit être souvent l'agent pyogène. Il a été constaté une fois dans ces conditions dans un cas de cholécystite suppurée par MM. Gilbert et Girode (Voyez Observations).
Ces mêmes auteurs ont rencontré le pneumocoque associé au staphylocoque blanc dans une angiocholite trunculaire suppurée, et Klemperer le même diplocoque pneumonique associé au streptocoque dans une angiocholite intra-hépatique.
M. Netter a trouvé le pneumocoque dans un abcès du foie chez un enfant. Aucun autre renseignement n’est fourni sur ce cas.
Il a été dit que MM. Gilbert et Girode ont trouvé le colibacille dans la bile d’un pneumonique, sans altération de l’appareil biliaire. Létienne l’a trouvé de même accompagnant le pneumocoque et le staphylocoque doré ; ainsi qu’il a constaté, dans les mêmes conditions, uniquement les staphylocoques blanc et orangé.
MM. Hanot et Létienne ont trouvé l'arbre biliaire habité chez
des tuberculeux par les staphylocoques et le colibacille diversement associés.
B. — REPRODUCTION EXPÉRIMENTALE
Avec les germes spécifiques de la fièvre typhoïde, du choléra et de la pneumonie nous avons, M. Gilbert et moi, réalisé l'infection de la bile, par le procédé déjà dit, et provoqué ainsi la production d’angiocholites et de cholécystites caractérisées.
Voici les résultats par nous obtenus, que je reproduis presque textuellement d’après nos communications à la Société de biologie.
I. — Angiocholile et cholécystite typhiques expérimentales
Nous avons injecté dans le cholédoque de deux lapins une culture de bacille d'Eberth dans du bouillon.
a) L'un de nos animaux, inoculé avec 20 gouttes d’une culture de 24 heures, a succombé au bout de 6 jours, après avoir offert de la diarrhée, de l’ictère, de la fièvre, de l’amaigrissement et de la prostration.Le poids de l’animal avant l’expérience était de 2k.050; il est tombé à 1 k. 730. La température était, avant l’expérience de 39°5, après une courte dépression due à l'opération, elle s’est élevée et maintenue à 41 degrés et quelques dixièmes. L'ictère a été établi par la présence des pigments biliaires dans l’urine.
A l’autopsie, l'intestin grêle était congestionné et rempli de matières diarrhéiques ; les plaques de Peyer, les ganglions mésentériques et la rate étaient tuméfiés, les reins congestionnés ; les poumons et le myocarde étaient semés de foyers hémorrhagiques ; la valvule tricuspide était le siège de végétations petites et nombreuses.
Les lésions les plus remarquables frappaient le foie et les voies biliaires.
Le foie était considérablement augmenté de volume et recouvert par places de fausses membranes. A sa surface et sur les coupes apparaissaient d'innombrables productions, de coloration blanc jaunâtre, souvent teintées en vert à leur partie centrale, de consistance ferme pour la plupart, quelquefois ramollies et creusées de cavités remplies de bile, les unes petites et les autres plus larges de plus de 1 centimètre de diamètre.
Les voies biliaires extra-hépatiques et notamment la vésicule avaient des parois épaisses, opaques, de coloration jaunâtre. Elles contenaient un liquide trouble, formé d’une partie fluide tenant en suspension d'innombrables petits grumeaux jaunâtres, et quel-
ques petites concrétions verdâtres.
Les ganglions du hile étaient notablement augmentés de volume, et la veine porte était très distendue.
Nous avons pratiqué l'examen histologique du foie et de la vésicule biliaire.
Dans les parties du foie demeurées saines à l'œil nu, nous avons constaté de notables lésions des espaces portes. Les canaux biliaires y contenus étaient particulièrement frappés : leur épithélium formé d’éléments tuméfiés, à noyaux très apparents, était sur certains points multiplié et desquamé ; leur paroi conjonctive était infiltrée de cellules rondes et fusiformes. Ces mêmes éléments envahissaient la totalité des espaces ainsi agrandis, ainsi que la paroi des vaisseaux artériels et veineux dont la lumière était amoindrie ou avait disparu. Par places, les cellules rondes s’aggloméraient en petits nodules, principalement au voisinage des canaux biliaires.
Les petites productions visibles à l’œil nu avaient pour centre un espace porte modifié de la façon que nous venons d'indiquer, mais d’une manière intense. Leur périphérie était composée de cellules hépatiques nécrosées, réduites en blocs vitreux contenant, surtout en leur centre, de petites granulations noires. Ces cellules étaient entourées d'éléments conjonctifs arrondis ou fusiformes émanés des espaces.
Les grandes productions visibles à l'œil nu étaient composées d'un nombre plus ou moins considérable de lobules nécrobiosés en bloc. Les cellules hépatiques n'étaient pas seules frappées de mort, mais l’ensemble des éléments constitutifs des espaces avait subi le même destin.
On voit que-la pénétration des bacilles dans les voies biliaires s'était traduite par des lésions variables selon les points examinés. Il faut sans doute attribuer à l'inégalité de la répartition des germes dans le foie cette inégalité des lésions. Ici, l’action des bacilles avait été discrète, et elle avait amené des modifications que. l’on est accoutumé de qualifier d’irritatives ; là elle avait été plus énergique et à côté de lésions irritatives, elle avait occasionné la nécrobiose des éléments du foie les plus hautement différenciés et les plus délicats, les cellules hépatiques; ici enfin, elle avaitété violente
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“et brutale et avait entrainé la mortification en masse des tissus.
L'examen histologique de la vésicule a porté sur son contenu et sur son contenant.
Le contenu s'est montré composé de cellules du type des cellules glandulaires vésiculaires, de leucocytes et de bacilles possédant les caractères morphologiques des germes inoculés.
Le contenant, à savoir la paroi de la vésicule, était le siège d’altérations considérables. La couche épithéliale de revêtement et les glandes avaient totalement disparu. La muqueuse élait remplacée par une épaisse nappe de cellules rondes pressées les unes contre les autres et par place nécrobiosées. Ces cellules, dans la profondeur, s’étendaient jusqu’à la couche musculeuse qu’elles infiltraient partiellement. Nous avons pu aisément dans ce tissu morbide déceler la présence de microbes offrant les caractères morphologiques du bacille d’'Eberth.
Ajoutons que l’ensemencement du liquide contenu dans la vésicule et le sang du cœur droit nous a fourni des cultures du même organisme.
b) Nous avons inoculé un second lapin avec 20 gouttes d’une culture de quarante-huit heures. Cet animal a succombé au bout de trois jours sans avoir présenté d'ictère ni de fièvre. A l’autopsie le foie paraissait sain, mais à l'examen histologique nous y avons trouvé de légères lésions des canaux biliaires : l’épithélium de ceux-ci avait par places proliféré et leur paroi conjonctive était infiltrée de cellules rondes et en fuseaux. De plus, les veines péri et centro-lobulaires étaient considérablement dilatées.
Macroscopiquement les voies biliaires extra-hépatiques et la vésicule en particulier étaient altérées : elles étaient remplies d’un liquide purulent comme dans le cas précédent, et leurs parois étaient épaissies. L'examen microscopique de la vésicule nous a montré une destruction partielle de l’épithélium de revêtement et de l’épithélium glandulaire, et une légère infiltration par des cellules rondes de la couche conjonclive sous-jacente.
Nous avions donc réalisé expérimentalement dans ce cas comme
dans le premier, quoique d’une façon plus discrète, des lésions DOMINIG 16
d'angiocholite et de cholécystite par l'injection du bacille d'Eberth
dans le canal cholédoque.
Il. — Angiocholite et cholécystite cholériques expérimentales.
Nous avons injecté dans le canal cholédoque de deux lapins des cultures du bacille virgule (1).
a) L'un de ces deux animaux, qui avait recus 3 goutte d’une culture de 24 heures dans du bouillon, a succombé au bout de trois jours après avoir offert de la diarrhée et un léger abaissement de la température.
A l’autopsie, outre les lésions de l'intestin, nous avons constaté des altérations considérables du foie et de ses voies d’excrétion.
Le foie, peu volumineux, de teinte foncée, est le siège de productions dont les dimensions ne dépassent pas, en général, celles d’un grain de mil. Celles-ci criblent sa surface et sa profondeur; elles sont jaunâtres, de consistance molle et donnent l'idée de petits abcès.
La vésicule biliaire est distendue, ainsi que le canal cystique, par un liquide peu foncé, trouble et d’aspect purulent. La veine porte et ses divisions intra-hépatiques sont dilatées et remplies de sang noir.
Nous avons ensemencé le contenu de la vésicule et le sang du cœur droit, d’une part; d'autre part, pratiqué l’examen histologique du foie et de la vésicule biliaire.
L’ensemencement du liquide intra-vésiculaire nous a fourni d'innombrables colonies du bacille inoculé et quelques rares colonies du bacille d'Escherich.
L’ensemencement du sang du cœur est resté stérile.
L'examen microscopique du foie nous à permis de constater l'inégalité d'action des bacilles inoculés sur les diverses parties du foie.
(1) L’échantillon avec lequel ont été ensemencées nos cultures nous a été: fourni par M. Mosny, qui l'avait recueilli à Brest en 1893.
En certains points, si l’on excepte l'infiltration des cellules hépatiques par du pigment biliaire, qui est générale, et la dilatation énorme des veines, notamment de celles qui appartiennent au système porte, la lésion frappe exclusivement les canaux biliaires. Leur épithélium, tuméfié, parfois godronné, montre des noyaux vivement colorés par les réactifs, ou bien, en voie de multiplication active, apparaît formé de couches stratifiées ; leur lumière, généralement agrandie, contient des cellules desquamées et des leucocytes ; des leucocytes infiltrent aussi la couche épithéliale où on les trouve particulièrement nombreux à la base des cellules et de la couche conjonctive des conduits biliaires.
En d’autres points, les canaux biliaires ne sont pas seuls atteints, mais les espaces portes sont lésés dans leur totalité. Des cellules rondes infiltrent leur lissu conjonctif ainsi que les parois des conduits y contenus ; ces parois se détruisent, la lumière des vaisseaux sanguins se rétrécit ou s’oblitère et à la place des canaux biliaires, on ne trouve plus qu'un amas confus d'éléments épithéliaux.
A côté d’espaces ainsi modifiéss’en montrent d’autres où le processus est moins aigu : les cellules fusiformes prédominent sur les éléments ronds, des nappes scléreuses les séparent, si bien qu'on a l’image des îlots de la cirrhose insulaire.
Enfin, dans les points correspondant aux productions visibles à l’œil nu, à l’infiltration intense des espaces par des cellules rondes, aux lésions biliaires et vasculaires, s'ajoutent des modifications des lobules. Ceux-ci sont le siège, dans leur partie périphérique, c’est-à-dire contiguë aux espaces, d’agglomérats de cellules rondes au milieu desquelles disparaissent les cellules hépatiques. Il s’agit là d’abcès au centre desquels les éléments, par places, sont nécrobiosés. Les espaces, ou bien sont le centre de ces abcès, ou bien représentent un centre autour duquel ils gravitent en nombre variable, lui confinant par un point de leur circonférence.
À l’examen microscopique de la vésicule, nous avons noté la destruction totale de l’épithélium de revêtement et l’épithélium
glandulaire et une très légère infiltration des cellules rondes des. parties subsistantes de la muqueuse.
b) Le second lapin, à qui nous avions injecté vingt gouttes d’une culture de vingt-quatre heures, a succombé après avoir offert les mêmes phénomènes que le premier et au bout du même laps de temps.
A l’autopsie, nous avons trouvé les voies biliaires dans le même état que chez le premier animal et le foie plus alléré que chez celui-ci. À la surface et dans la profondeur de cet organe existent d'innombrables productions, les unes petites, jaunâtres, molles, que le microscope a montré être des abcès, les autres plus étendues, pouvant atteindre 2 et 3 centimètres de diamètre, plus sèches, souvent colorées en vert à leur partie centrale, de nature nécrobiotique. Au niveau de ces productions, le foie est tapissé de fausses membranes au-dessous desquelles, en deux points, existent des foyers hémorrhagiques.
L'examen direct du contenu d’un abcès hépatique et du pus vésiculaire y a montré l'existence de microbes offrant les caractères objectifs du vibrion cholérique. L’ensemencement a établi l'absence d’autres germes que celui inoculé dans la vésicule biliaire et la présence dans le foie, à côté d’innombrables colonies du bacille virgule, de très rares colonies de colibacille (1).
La vésicule biliaire, au microscope, a présenté des lésions à peu près identiques à celles relatées plus haut. Cependant subsistaient
(1) L'on peut supposer que ce bacille a infecté les voies biliaires secondairement ou bien que l'aiguille servant à l’injection s’est contaminée pendant son passage à travers le duodénum, avant de pénétrer dans le canal cholédoque.
Pour éviter cette cause d’erreur, nous pratiquons maintenant l’inoculation des voies biliaires en introduisant l’aiguille dans le canal cholédoque après l’avoir fait cheminer dans l'épaisseur des parois du duodénum sans pénétrer dans sa cavité.
Quoi qu'il en soit, dans les deux expériences que nous relatons, il n’y pas lieu d’attribuer au colibacille un rôle dans la production des altérations dont les voies biliaires et le foie étaient le siège. Cet organisme, en effet faisait défaut dans certaines plaques ensemencées et n’était représenté au maximum que par trois ou quatre colonies, alors que toutes les plaques fournissaient d’innombrables colonies du bacille virgule.
quelques culs-de-sac glandulaires montrant de rares cellules en karyokinèse.
Le foie, au contraire, offrait des altérations sensiblement différentes de celles que nous avons relevées dans notre premier cas.
On y retrouvait l’angiocholite, l’espace-portite conduisant à la destruction des parois des vaisseaux et à l’oblitération de leur cavité, la cirrhose et les abcès, mais outre que la cirrhose (1) était ici plus marquée en certains départements du foie que dans le premier cas, le tissu scléreux s’étendait des espaces aux fissures, réalisant par places l'encadrement complet des lobules, outre que les abcès se formaient, non pas au contact immédiat des espaces, mais à une très courte distance, aux lésions précédentes, s’ajoutaient de nombreux foyers nécrobiotiques.
De ces foyers, les uns petits et globuleux, occupaient une partie de lobule, au voisinage immédiat des espaces portes ; les autres, plus étendus, avaient pour centre un espace porte et occupaient la partie adjacente des divers lobules contigus. Dans cette dernière alternative, les éléments constitutifs de l’espace ou bien étaient eux-mêmes nécrobiosés, ou bien, vivaces, témoignaient ainsi de la supériorité de leur résistance sur celle des éléments parenchymateux. Les petits foyers se continuaient immédiatement avec les tissus sains, les grands au contraire, étaient immédiatement délimités par une bordure de cellules rondes.
Les cellules hépatiques nécrosées étaient plus ou moins notablement tuméfiées et globuleuses, leur protoplasma étant rempli de petites boules vitreuses ou plus souvent uniformément transformé en une masse vitreuse ; leur noyau était moins apparent ou complètement effacé. Il n’y avait pas d’ailleurs de parallélisme absolu entre la décoloration du protoplasma et celle du noyau: dans certains éléments les noyaux avaient complètement disparu, alors que le protoplasma avait conservé une teinte brunâtre ; par contre, dans d’autres, au sein d’un protoplasma vitreux les noyaux apparaissaient encore nettement colorés. Les noyaux qui avaient
(4) On voit combien est fausse l’opinion qui fait de la sclérose une lésion lente et chronique, puisque celle-ci peut se développer en trois jours.
ainsi résisté étaient fréquemment divisés et parfois réduits en un grand nombre de petites boules, comme pulvérisés.
A côté de cellules régulièrement nécrosées s’en montraient donc dans lesquelles le protoplasma seul était nécrosé, les noyaux ayant résisté ou manifestant des signes d’irritation, comme dans la fuméfaction transparente (1) décrite en 4884 par MM. Hanot et Gilbert, retrouvée depuis par différents observateurs et récemment encore par M. Papillon.
L'infection expérimentale de la bile par le bacille virgule, chez le lapin, est donc suivie d’une irritation très vive de l’épithélium des voies biliaires à laquelle la nécrose se substitue par places notamment au niveau de la vésicule, d’une diapédèse très active des globules blancs capable d’aboutir à la cirrhose ou d’entrainer la suppuration de la bile, du tissu interstitiel et du parenchyme, enfin de lésions nécrotiques des cellules hépatiques.
On sait que la plupart de ces altérations ont été rencontrées dans le choléra humain.
Il en est’ ainsi du moins de l’angiocholite et de la cholécystite qui, habituellement légères, sont également capables de prendre l’aspect de l’angiocholite et de la cholécystite suppuratives. Il en est ainsi de même des nécroses parenchyÿmateuses notamment de celles qui affectent le type de la tuméfaction transparente. La constatation faite par M. Girode de la présence du bacille virgule dans la bile de 14 cholériques sur 28 examinés, rend compte de la production de ces lésions.
(1) Ce qui caractérise essentiellement la tuméfaction transparente, c’est la discordance qui existe entre l’état du protoplasma et celui du noyau.
Il semble que l’agent pathogène ait épuisé son action sur le protoplasma qu'il a vitrifié en le nécrosant, et ait respecté le noyau, moins accessible et plus résistant, ou ne l’ait atteint que faiblement.
Si dans la nécrose marquée par la vitrification commune du protoplasma et du noyau, la mort de l'élément est à coup sùr définitive, il ne ressort pas expressément qu’il en soit de même dans la tuméfaction transparente.
Il. — Angiocholite el cholécystite pneumococciques expérimentales.
Avec le pneumocoque ont été inoculés 3 lapins. Tous 3 ont reçu 20 gouttes d’une culture de 24 heures.
L'un d’entre eux a succombé au bout de quelques heures sans lésion histologique des voies biliaires ni du foie. La bile contenait le pneumocoque en culture pure.
Les 2 autres sont morts au bout de 3 et 4 jours avec de l’ictère rendu certain par la constatation des pigments biliaires dans l’urine.
a) Chez ces 2 animaux, nous avons relevé l'existence au niveau de la portion terminale du canal cholédoque d’un bouchon muqueux très visqueux entravant le passage de la bile.
Le canal cholédoque était vivement injecté dans un cas, épaissi et partiellement infiltré de sels calcaires dans l’autre. Les canaux biliaires extra-hépatiques, la vésicule et les voies biliaires intrahépatiques étaient chez l’un et l’autre animal très dilatés et remplis d’une bile verte transparente.
Chez le lapin qui a succombé au bout de 3 jours, le foie était semé de petites productions que l'examen histologique a montré être des foyers de nécrobiose. De plus existaient une péritonite générale à exsudation purulente verdàtre et une endocardite tricuspienne très marquée.
b) Chez l’autre lapin, mort au bout de 4 jours, l’endocardite faisait défaut et la péritonite était uniquement péri-hépatique.
Dans les deux cas, l’ensemencement du foie a donné des cultures pures de pneumocoque el l’ensemencement de la bile vésiculaire des colonies de pneumocoque et de coli-bacille.
L'examen histologique a porté sur le canal cholédoque et sur le foie.
Le cholédoque était dépourvu d’épithélium et infiltré de cellules rondes. Le pneumocoque et le colibacille existaient dans sa cavité
et dans ses parois.
Pr.
Le foie était le siège d’une angiocholite intense. Les espaces portes étaient élargis par la sclérose et contenaient de nombreux néo-canalicules biliaires, comme chez les animaux dont le canal cholédoque a été expérimentalement oblitéré. Sur un grand nombre de points, le tissu scléreux s’étendait des espaces aux fissures pour entourer complètement les lobules. Les divisions de la veine porte étaient dilatées. Enfin, dans l’un des deux cas existaient de petits abcès au voisinage des espaces et dans l’autre des foyers de nécrobiose rappelant par leur topographie et les modifications des éléments constituants ceux que nous avons décrits dans l'infection biliaire cholérique expérimentale.
En ce qui concerne les voies biliaires extra-hépatiques, elles ne nous ont pas présenté dans leur segment vésiculaire des altérations aussi notables qu’à la suite des injections des bacilles d'Eberth et d’Escherich. Par contre, deux fois à la suite de l'injection du pneumocoque, nous avons noté l'existence d’une cholédocite intense. Celle-ci avait eu pour conséquence la formation d'un bou- -chon muqueux au voisinage de l’ampoule de Vater, l’imperméabilité du canal excréteur de la bile, la dilatation des voies biliaires et l’ictère.
L'intérêt de ces constatations n’échappera pas aux médecins qui ont suivi l’évolution des idées relatives à la pathogénie de l'ictère catarrhal et l’on pourra y puiser un nouvel argument en faveur de la théorie qui veut que, dans certains cas au moins, cet ictère découle d’un obstacle au passage de la bile créé par un bouchon muqueux dont la formation se rattache à une cholédocite microbienne.
OBSER VATIONS
Angiocholites et cholécystites suppurées colibacillaires.
Le bacille d'Escherich est le germe pathogène par excellence des angiocholites et cholécystites suppurées. Les 26 faits bien avérés, déjà cités, l’attestent suffisamment.
A la lecture des observations qui suivent, on constate que le colibacille est de tous les agents microbiens celui qui mène à un degré plus avancé le processus morbide, c’est-à-dire, celui qui produit le tableau classique anatomo-pathologique le plus achevé. C’est encore ce micro-organisme celui qui produit le plus souvent et le plus tôt la complication péritonitique, et, par conséquent, celui qui comporte une marche clinique plus aiguë et un pronostic plus grave.
Des 26 faits signalés je n’en publie que 19, dont j'ai pu avoir l’histoire complète. Des 7 restants, 6 ont été à peine énoncés par leurs auteurs et sont:
1° Cholécystite suppurée, avec oblitération du col de la vésicule (Gilbert et Girode) ;
20 Cholécystite purulente chez un individu qui a succombé à une pneumonie. Dans ce cas n’existait aucun obstacle mécanique à la circulation de la bile (Gilbert et Girode);
30 Adénome de l’ampoule de Vater et abcès multiples du foie, dont la nature angiocholitique a été affirmée après (Rodet) ;
4 Cholécystite suppurée calculeuse (Marchiafava) ;
ÿ° Angiocholite suppurée (Rodet et Renaut), simplement énoncée par M. Rodet ;
60 Cholécystite calculeuse suppurée, avec nécrose partielle de la
paroi vésiculaire, chez une femme. Cholécystotomie (Kærte). DO MINICI 17
Le 26° cas nous est personnel à M. Gilbert et à moi :
Femme de 28 ans, qui après avoir eu la fièvre intermittente en Algérie, fut prise de crises douloureuses dans la région hépatique. Après la deuxième crise apparut un ictère accompagné de décoloration incom plète des matières fécales ; le foie et la rate devinrent très volumineux ; les accès douloureux continuèrent à se montrer, alternant avec des accès fébriles. Une ponction faite dans le foie permit d’en extraire une petite quantité de sang, qui, ensemencé, donna un assez grand nombre de colonies du bacille d’Escherich. De plus M. Tuffier ayant pratiqué la cholécystotomie la bile fut accueillie au moment de louverture de la vésicule ; elle contenait quelques petits grameaux de pus et, semée, elle donna des cultures du même microbe.
Cette observation n’est pas groupée avec Les 19 qui vont suivre, parce que, la malade ayant succombé plus d'un mois après, nous avons constaté à l'examen histologique du foie que les lésions suppuratives des voies biliaires n'étaient que commencantes.
L'examen bactériologique de la bile post mortem démontra la présence unique du colibacille. Dans la pulpe splénique ce mierobe
était associé au séaphylocoque doré.
Je laisse de côté, à plus forte raison, les faits où l’action pathogène du bacille d'Escherich n’a pas été bien démontrée. Ainsi le bacille trouvé dans les cas de Netter et Martha, Potocki, Thiroloix, etc., tout en présentant une ressemblance morphologique complète, n’a pas été identifié avec le bacterium coli. Dans les faits de Michel-Dansac, Pépin, etc., le rôle pyogène du colibacille ne peut être déterminé, puisque, dans le premier cas, il est accompagné d’un cocco-bacille analogue au tétragène et du proteus vulgaris, auxquels il semble être secondaire, et dans le deuxième il est associé au s{aphylocoque jaune et au bacillus subtilis.
Je dois l'observation I à l’extrême bienveillance de M. Gilbert. Elle possède une haute valeur historique : c’est l'observation de la malade chez laquelle l’action pathogène du bacterium coli sur les voies biliaires a été signalée pour la première fois. Leurs auteurs, MM. Gilbert et Girode, l’ont brièvement rapportée dans leur
première communication ; elle est publiée ici dans tous ses détails, jusqu'aujourd’hui inédits.
L'observation Il appartient à M. le professeur Bouchard et fut communiquée immédiatement après les deux faits de MM. Gilbert et Girode, dans la même séance de la Société de Biologie (décembre 1890). L
OBSERVATION Î
(GizBERT et GIRODE. — Résumée dans les Bull. Soc. Biol., 1890).
La nommée Cal... Clémentine, âgée de 59 ans, profession blanchisseuse, entre à l’hôpital Beaujon, le 18 septembre 1890, service de M. Gilbert.
Antécédents héréditaires : grand-père mort à 89 ans, grand'mère à 85 ans. Père et mère encore vivants.
Antécédents personnels : réglée à 16 ans. À eu cinq grossesses, la dernière à 31 ans. Pas de fausses couches. Ménopause à 48 ans.
Elle dit n'avoir jamais été malade.
Début de la maladie actuelle. — C. fait remonter le début de sa maladie à un an et demi environ. Elle a commencé à perdre l’appétit et à digérer difficilement sans avoir de grandes souffrances.
Depuis trois mois l’état s'aggrave. Elle s'aperçoit qu’elle jaunit petit à petit et que l’ictère se généralise sur tout le corps. Les troubles digestifs augmentent, mais jamais de vomissements. La diarrhée persiste depuis trois mois, formée de selles grisâtres, qui sont devenues hémorrhagiques à plusieurs reprises.
Douleur dans le ventre, peu marquée au niveau de l'épigastre et de l’'hypochondre gauche.
Etat actuel. — Coloration jaune paille, généralisée sur tout le corps. Les sclérotiques, la face inférieure de la langue sont jaunes. Pas de démangeaisons.
Quelques nœvi à la surface du corps. Très légère dilatation des veines sous-cutanées à la partie inférieure du thorax.
Ventre tendu et ballonné, ce qui rend la palpation difficile et masque le volume des organes ; sonore à la percussion dans toute son étendue.
Supérieurement la matité hépatique commence à un travers de doigt au-dessus du mamelon. Avant que l’abdomen ne fut aussi tendu on put constater que le foie débordait les fausses côtes de deux travers de doigt, et sentir au-dessous du bord du foie une masse arrondie, saillante, dure et résistante.
La rate ne parait pas augmentée de volume,
La malade offre une diarrhée incessante accompagnée de coliques sourdes, parfois assez intenses. Les selles, d'abord gris cendré, devien-
nent vers la fin de la maladie comme de l’eau et contiennent des matières noirâtres.
Soif intense, anorexie complète, Pas de vomissements, renvois fréquents.
Cœur. — Très léger souffle au premier temps. Pouls normal.
Poumons. — Diminution de la respiration à la base droite ; quelques crépitations fines.
Cerveau. —- Intelligence conservée, esprit gai.
Appareil urinaire. — L'acide azotique montre dans l’urine la présence du pigment biliaire.
L’ingestion de 120 grammes de sirop de sucre rend les urines glycosuriques. La malade prend le sirop de sucre à sept heures du matin.
A 8 heures du matin..... légère réduction de la liqueur de Fehling étendue d’un volume égal d’urine.
À 9 heures du matin..... réduction plus marquée.
À 10 heures ES coloration franchement orangée.
A 11 heures — ..... coloration plus faible.
A 12 heures SR ÉNSE légère réduction.
Température. — Normale dans les premiers temps de son séjour à
Phôpital. Le 9 octobre : 38°,2 le matin, 38,4 le soir. Elle se maintient au-dessus de 38° le 10 et le 11 octobre, jour de sa mort.
AUTOPSIE. — A l'ouverture de l’abdomen, sortie d'une légère quantité de liquide ascitique coloré par la bile, à la région sus-ombilicale, léger degré de péritonite localisée ; les anses intestinales adhèrent entre elles. Le tube digestif est sain, en particulier le duodénum et l’ampoule de Vater. Il contient du lait non caillé.
Une suffusion sanguine siège entre la queue du pancréas, le rein gauche et l’union des côlons transverse et descendant. Le foyer hémorrhagique, gros comme la moitié de la paume de la main, ne s’est pas ou-
vert dans l'intestin et n’explique pas les hémorrhagies intestinales de la malade durant la vie.
Le pancréas est sain.
L’on trouve une adhérence complète et une fusion des parois de la vésicule biliaire avec le bord antérieur et la face inférieure du foie et le colon transverse.
Vésicule biliaire. — Le fond est occupé par une poche contenant du pus franc, non caséeux. Les parois sont épaissies et dures.
Elle est le siège d’une néoformation cancéreuse considérable, qui à la coupe se présente sous la forme de tissu dur, rétractile, fournissant du suc par le râclage. La face interne est tapissée de villosités arborescentes extrêmement développées. Une partie de ces proliférations villeuses est pâle ; sur une grande étendue, le reste est injecté, rouge et facilement saignant. Ces villosités hypertrophiées reposent sur un fond tomenteux, formé de fongosités probablement cancéreuses.
Le col de la vésicule est dilaté et rempli de petits calculs.
Le canal cyslique est obstrué par les calculs.
Le canal cholédoque est normal et renferme de la bile. Pas de traces de sang ou de pus dans son intérieur. Aucun calcul.
Foie. — Le foie n'est pas hypertrophié. Il ne présente pas de noyaux cancéreux, si ce n’est l'induration qui est en rapport avec la vésicule. A la coupe, le parenchyme est extrêmement mou et fortement coloré par la bile. On découvre une grande quantité de petits foyers purulents, correspondant aux canalicules biliaires ; les plus gros ne dépassent pas le volume d'un petit pois. Les gros troncs biliaires sont très dilatés et épaissis ; on les suit facilement dans l'épaisseur du foie et on les trouve remplis de calculs. Il n'y a pas de pus sur le parcours des gros conduits.
Le canal hépatique est énorme et obturé par des calculs.
Les ganglions du hile ne sont pas dégénérés.
Les reins sont sains.
Le cœur est normal. Pas d’endocardite.
Les poumons sont congestionnés aux deux bases. Le mucus est coloré par la bile.
Les ganglions du médiastin ne sont pas hypertrophiés.
EXAMEN HiSTOLOGIQUE. — Les canalicules biliaires sont le siège d’altérations profondes. Leur épithélium est pour la plupart desquamé, gonilé. Leur paroi est vivement infiltrée par des cellules embryonnaires. L'infiltration parvicellulaire occupe aussi la totalité des espaces conjonctifs, et se dispose souvent en de petits amas circonscrits.
Autour des espaces se montrent de véritables abcès, qui empiètent sur les lobules en nécrosant les éléments cellulaires du foie. Ces éléments ont perdu leur disposition trabéculaire et sont le siège de divers degrés de dégénérescence nécrobiotique. D’autres abcès plus vastes se montrent en grand nombre à un très faible grossissement ; mais ayant détruit une étendue notable du tissu hépatique, leur topographie ne peut être nettement déterminée.
Les vaisseaux sanguins sont pour la plupart dilatés et plein de sang.
La coloration des coupes au bleu de méthylène montre la présence, en grande quantité, dans les canaux biliaires et dans les parties abcédées de bacilles courts, à extrémités arrondies.
EXAMEN BACTÉRIOLOGIQUE. — Par la culture du pus recueilli à l'autopsie on obtient le développement d’un seul micro-organisme,
L'étude minutieuse des caractères morphologiques de ce microbe, des colonies qu'il forme dans les plaques de gélatine, de sa culture dans les milieux liquides et sur les milieux solides, tels que la gélatine, la gélose, le sérum sanguin de cheval gélatinisé, la pomme de terre, les expériences que nous avons faites, nous ont conduits à celte conviction qu'il n’est autre que le bacille d’Escherich (bacterium coli commune).
OBSERVATION IL
(Boucaar», Soc. de Biologie, 1890). (CHARRIN et ROGER, id, 14: 1891).
Homme de 50 ans, qui succomba dans le service de M. le professeur Bouchard, après avoir présenté les symptômes qui avaient fait porter le diagnostic d’'hépatite aiguë vraisemblablement suppurée.
A l'autopsie, on constata que le foie, entouré de fausses membranes, adhérait au diaphragme et aux intestins ; la vésicule était distendue ; sur les coupes, on voyait les conduits biliaires élargis, béants, remplis d’un liquide purulent et verdâtre. Ce pus contenait, en grande quantité, et à l’état pur, un bacille, dont l'identité avec le bacterium coli commune fut complètement établie.
OBSERVATION III
(NAUNYN, Alinik der cholelithiasis, 1892). (Soc. de médecine de Strasbourg, 1891).
Le premier cas de Naunyn se rapporte à une jeune fille, vigoureuse, qui trois mois auparavant avait souffert de coliques intenses et présentait une tumeur biliaire. Üne ponction de la vésicule fit extraire un liquide aqueux, trouble, purulent.
Les ensemencements donnèrent un bacille qui avait quelques ressemblances avec le diplo-bacille de Friedlander, mais qui postérieurement fut considéré comme étant le bacterium coli commune.
OBSERVATION IV
(NAUNYN, loco citato).
Z..., de GT ans, femme. Cholélithiase. Empyème de la vésicule biliaire. Entrée le 7 et morte le 45 octobre 1871.
Le 8, ponction de la vésicule : donne un liquide séro-purulent blanchâtre, qui, vu au microscope, contient des détritus granuleux, de nombreux globules purulents et granuleux et quelques éléments épithéloïdes, polysonaux, renfermant un gros noyau rond et juxtaposés les uns aux autres (cellules hépatiques?).
Les cultures produites avec ce liquide donnent un micro-0rganisme qui à les caractères du bacterium coli commune.
OBSERVATION V
(BiGnami. — Pullettino della reale Accademia medica di Roma. Anno XVII, 1891).
P. entre à l'hôpital de S. Spirito le 22 décembre 1889. C’est un homme d’un âge avancé, robuste, qui habite hors la porte S. Paolo et souffre de fièvres paludiques depuis plusieurs années. 11 dit encore avoir souffert de ces fièvres en août de cette année (1889), dont il fut délivré par l'administration de la quinine.
Un mois environ avant d'entrer à l'hôpital il fut subitement atteint de très fortes douleurs à l’hypochondre droit, qui durèrent deux heures environ. Après ce temps les douleurs cessèrent complètement et il devint ictérique.
L'ictère diminuait lentement lorsque, il y a huit jours, un accès semblable le reprit, plus intense que le premier. Il fut suivi d'un frisson et de fièvre.
L’ictère devint plus accusé. .
Le 20 décembre de nouvelles coliques hépatiques survinrent après un repas abondant de mets indigestes ; frisson et fièvre haute. Depuis lors il n’a pas eu de décharges alvines.
Le 22, peu après son entrée à l'hôpital, l’on constate à l'examen objectif: Rate très grosse, foie augmenté de volume ; rien de notable au thorax ; douleur spontanée à l’hypochondre droit qui est très sensible à la pression. La douleur s’irradie de là à tout le ventre, qui se trouve météorisé. À la percussion l’on limite une zone mate correspondant au siège de la vésicule biliaire. La palpation de celle-ci est impossible, ainsi que celle des autres viscères abdominaux.
Le malade est très agité ; il a la langue sèche, la respiration accélérée, le pouls faible et fréquent, température 380; la peau et les conjonctives intensement ictériques.
L’examen du sang fut négatif. Calomel. Opium.
Le 23 matin le même état persiste. Peu après la visite il a un grand frisson qui dure deux heures environ. À midi T° — 400,1. Vomissement fréquent. Urines rares et profondément ictériques.
À six heures du soir le météorisme a augmenté, la respiration est très superficielle, le pouls impalpable, la température au-dessus de
À 7 h. 1/4 mort
L’autopsie fut faite (prof. Marchiafava) vingt heures environ après la
mort (24 décembre 1889).
Les méninges n’ont rien de notable, Le cerveau est pauvre de sang. Poumons congestionnés, æœdématiés, Cœur normal à valvules saines. Dans la cavité péritonéale une certaine quantité de liquide trouble
(exsudat séro-purulent). La rate est très grosse, 40 centimètres environ de long.
Le foie est gros ; il présente des petits abcès miliaires disséminés, un réseau jaunâtre marque le parcours des canalicules biliaires.
Le cholédoque est dilaté ; à son embouchure dans le duodénum # ou 3 calculs pas très durs, friables se trouvent agglomérés. Inflammation diphtérique de la vésicule biliaire et du cholédoque.
Reins gros, congestionnés ; partie corticale trouble. Moelle des os rouge, même à la moitié du fémur, et notablement consistante.
Le cadavre est extrêmement ictérique.
Le pus des petits abcès miliaires est ensemencé sur gélatine et sur gélose.
Diagnostic anatomique : infection malarienne chronique, calculose biliaire, angiocholite suppurative.
L'examen microscopique du foie et de la rate confirme le diagnostic de tumeur malarienne chronique : il démontre la présence du pigment noir dans les lymphatiques périvasaux et les altérations caractéristiques de ces tumeurs.
Les reins présentent aussi de graves lésions : tuméfaction trouble des épithéliums ; nécroses coagulatives étendues des épithéliums des tubuli contorti ; grande infiltration de pigment biliaire, remarquable surtout dans les tubuli dont l’épithélium est nécrotique.
Dans le foie, en plus des lésions dues au paludisme, l’on trouve autour des canalicules biliaires de très nombreux petits abcès. Les canalicules sont dilatées pour la plupart, à épithélium aplati, en partie dégénéré ou nécrotique, et pleins d'un exsudat cellulaire. Autour des petits abcès le foie est très hyperhémié. Les éléments hépatiques sont fortement ictériques. En certains endroits l’infiltration se répand du tissu conjonctif périlobulaire au tissu glandulaire, lequel montre, dans les foyers mêmes d'infiltration ou dans leur voisinage, des éléments dégénérés et nécrotiques.
Dans ces foyers d'infiltration l’on voit des agglomérations de bacilles, plutôt courts et trapus, quelquefois en quantités énormes. Ces microorganismes sont plus nombreux à la périphérie des petits abcès, et le tissu dans lequel ils s’incorporent présente le plus souvent un aspect nécrotique. En certains points périphériques de la zone infiltrée ils pénètrent aussi la lumière des capillaires hépatiques. Leur diamètre longitudinal est en moyenne de trois fois le transverse, quelques-uns sont plus courts et montrent néanmoins l'apparence nettement bacillaire. On ne voit pas aucune espèce de coques.
De semblables micro-organismes infiltrent les parois de la vésicule biliaire, laquelle présente une nécrose profonde de la muqueuse avec une infiltration limitante peu prononcée : les zones nécrotiques sont infiltrées de bacilles. *
Ainsi, dans la vésicule biliaire comme dans le foie, l’on constate des
agglomérations bacillaires circondées par une zone de tissu nécrotique avec une légère infiltration parvicellulaire.
Une étude bactériologique complète de ce bacille, propriétés biologiques sur les différents milieux de culture, mobilité, propriétés pathogènes expérimentées surtout sur le cobaye, démontrent sa parfaite identité avec le bacterium coli commune. Injecté dans la vésicule biliaire du cobaye il produit une angiocholite et plus spécialement une périangiocholite suppurative miliaire.
OBSERVATION VI
(BASTIANELLI, Bull. della À. accadem. med. di Roma, 1890-91).
Barcaroli Innocenzo, de 43 ans. A souffert pendant plusieurs années d'infection paludique. IL y a déjà huit ans qu’il souffre de coliques hépatiques.
Pendant l'hiver de cette année il a été soigné à la Clinique médicale de Rome comme lithiasique biliaire. Quand il la quitta il y a deux mois il allait mieux, se sentait bien et n’était pas ictérique les derniers jours.
Le 27 avril 1890, le malade fut atteint de douleur à l’hypochondre droit, et de frisson qui fut suivi d’une forte élévation thermique. Le 28, matin, la fiévre cessa. Dans la nuit du 29 la douleur continua, le frisson et la fièvre se renouvelèrent. Le malade devint extrêmement ictérique et, toujours fébricitant, entra à l’hôpital le 30, matin.
L'état objectif était comme suit : sujet assez vigoureux, fortement ictérique, se plaignant de douleurs intenses sur tout l’abdomen, particulièrement à l’hypochondre droit ; très agité. Température 4021 ; pouls petit et très fréquent. Le foie est très gros, il déborde de deux travers de doigt et demi l’arcade costale. Très douloureux à la palpation et à la percussion. Ventre diffusément douloureux.
Qn ensemence le sang d’une veine brachiale sur gélatine.
4er mai, matin. T° — 390. Soif ardente. Le malade est très agité. L'ictère est plus intense. Urine — 200 c. c., très peu d’albumine, très ictérique. Les douleurs sont assez fortes et s'étendent à tout l’abdomen. Le pouls est très petit. Pas de frisson la nuit.
A midi, T° — 382,5. À 5 heures, T° — 360 ; le malade est froid, extrémement agité ; il est à genou sur son lit, les bras appuyés contre les oreillers. Pouls insaisissable., À émis depuis le matin 100 c. c. d'urine, très riche en albumine. Sensorium intègre.
A T heures, beaucoup plus abattu. Sensorium encore intègre.
A 8 heures, mort. Le diagnostic clinique était : angiocholite suppurative calculeuse. Péritonite diffuse.
Auropsig. — Faite 12 heures après. Cadavre d’individu vigoureux, ictérique ; aucune hémorrhagie cutanée.
Domrxict 18
Cerveau sain, poumons sains, cœur un peu hypertrophié, hémorrhagie dans le péricarde.
Le foie est gros; il a les caractères du foie malarique. Il est parsemé de petits abcès dont les plus gros sont comme un centime, les plus petits, plus nombreux, sont presque miliaires. Il y a des hémorrhagies dans beaucoup d’entre eux. Le pus est délié et coloré par la bile. Au centre des foyers on reconnait les voies biliaires. Les canaux moyens laissent couler du pus en certains endroits.
Dans les canaux cholédoque et hépatique il y a des gros calculs.
La vésicule biliaire est pleine d’un liquide limpide. Le canal cystique est obstrué.
Pas de bile dans le duodénum.
La cavité péritonéale contient un liquide dense séro-fibrineux, hémorrhagique. Toute la séreuse est fortement hypérémiée. Les anses intestinales sont couvertes d’un rare exsudat fibrineux.
Les reins sont augmentés de volume, ictériques, et présentent les caractères d'une néphrite parenchymateuse.
La rate est grosse, molle. Capsules supra-rénales normales en apparence.
EXAMEN BACTÉRIOLOGIQUE. — Le pus des petits abcès, l'exsudat péritonéal, la pulpe splénique, ensemencés, donnent des cultures d’un micro-organisme ayant les caractères du bacterium coli commune.
Le sang ensemencé pendant la vie reste stérile.
OBSERVATION VII
(A. FRæNKEL. — Deutsche medicinische Wochenschrift, 1891.)
Femme de 69 ans. Elle était souffrante depuis le commencement de l’aunée et se plaignait de douleurs gastriques. Elle à eu un seul frisson pendant ce temps, et tomba dans une grande apathie. Ictère fugitif et douleurs à l’épigastre. On constatait seulement une matité en arrière*et à droite du thorax, laquelle occupait les quatre dernières côtes environ; on entendait à cette région une respiration bronchiale profonde et des bronches. Plusieurs jours après elle présenta des frissons répétés.
Nous penchions à une suppuration probablement hépatique, puisque l’ictère persistait. La cause ne pouvait cependant qu'être présumée. Des symptômes précis de lithiase biliaire ne s'étaient encore présentés. Nous avons rencontré une résistance de la part de la malade à se laisser ponctionner. Après l’avoir ponctionnée deux fois, sans obtenir du pus, elle laissa l'hôpital pour y rentrer huit jours après.
Pendant ce temps l’ictère s'était diminué; la matité persistait en arrière et à droite ; le foie dépassait, sur la ligne mammillaire, le rebord costal de trois travers de doigt, tandis que sur la ligne médiane il est couvert par l'mtestin. Nous ponctionnâmes encore plusieurs fois la ma-
lade, surmontant sa résistance, mais toujours sans résultat. Finalement, la malade, qui présentait une fièvre rémittente modérée, allait mieux en ce qui respecte son état général, lorsque subitement elle mourut avec les phénomènes d’un collapsus cardiaque.
Le foie présente un abcès, unique, plus gros qu'une pomme. Le canal cholédoque est dilaté, de l'épaisseur du petit doigt, et contient une rangée de calculs qui n’oblitèrent complètement sa lumière, quelques-uns desquels, gros comme des haricots, tombèrent dans le duodénum par l'embouchure dilatée du canal, au moment de l'extraction du foie.
L’abcès hépatique est situé assez haut dans le lobe droit, au-dessous et tout près du diaphragme, dont la face inférieure est soudée à sa paroi.
Le foie n’est pas considérablement augmenté de volume.
. VID Cia ei . . .
EXAMEN BACTÉRIOLOGIQUE. — Le pus fut ensemencé et donna une culture pure d’une bactérie, reconnue identique au bacterium coli commune.
OBsERVATION VIII.
(LÉTIENNE. — Thèse de doctorat, 1891).
Bises Irma, âgée de 39 ans, cuisinière, entre le 12 avril 1891 à l'hôpi-
tal Laennec, dans le service de M. Nicaise.
La malade a joui d’une bonne santé jusqu’à l’époque où elle a ressenti des coliques hépatiques. C’est depuis six mois seulement que ces phénomènes douloureux ont apparu sans causes manifestes. Dès le début, les coliques se sont répétées à de courts intervalles, s’accompagnant de vomissements et suivies d’un ictère biliphéique très accusé. Depuis trois mois les coliques sont devenues encore plus fréquentes et la malade a commencé à présenter des accès fébriles intermittents. Ces accès sont précédés de frissons et suivis de sueurs assez profuses. Depuis lors, la malade a toujours présenté une coloration subictérique des téguments.
Le 12 avril 1891, elle entre à l'hôpital. Elle est émaciée, cachectique, La teinte subictérique est assez accusée : les urines présentent la réaction des pigments biliaires. Le foie est peu augmenté de volume, la région hépatique est douloureuse à la pression. On ne sent pas la vésicule biliaire. Il n’existe pas d’épanchement pleural. Inappétence complète ; selles normales. Les accès fébriles se répètent deux fois pendant son séjour à l'hôpital. La courbe thermique atteint à deux reprises 390,6 et 39°,2. Entre les accès il persiste une légère élévation thermique vespérale.
On porte le diagnostic d'obstruction biliaire d’origine lithiasique et d’angiocholite suppurée.
Le 22. — M. Routier pratique la laparotomie dans le but de faire la cholécystectomie. La vésicule biliaire est difficile à trouver à cause de
l’épaississement du péritoine qui l'entoure et des adhérences qui se sont formées. Au moment où l’on cherche à la saisir pour la pédiculiser, elle se crève et le liquide qu'elle contient se répand dans le péritoine. On fait la toilette du péritoine. On extirpe les parois de la vésicule et lon y trouve un petit calcul müriforme. On constate sur la face antérieure du foie une tache blanchâtre correspondant à un petit abcès sous-jacent. Suture de la paroi. La malade se réveille à peine ; elle reste dans une demi-coma qui persiste jusqu’à la mort. Celle-ci survient deux jours après.
Trois quarts d’heure après la mort, on sectionne les fils de ligature et en écartant les lèvres de la plaie on constate un petit foyer de péritonite suppurée limitée à la région de l’hypochondre. On recueille le liquide purulent dans une pipette stérilisée. Après cautérisation de la surface du foie, on recueille également un peu du liquide d’un des abcès biliaires.
L’autopsie faite le lendemain permet de constater la présence d’un calcul de la grosseur d’une noisette siégeant au voisinage immédiat de l’ampoule de Vater, ayant déterminé l’occlusion des voies biliaires et leur dilatation partielle. Le foie est farci de petits abcès contenant un pus blanc jaunâtre, visqueux. Il n'y a pas de lésions intestinales. L’antisepsie opératoire rigoureuse permet d'affirmer que les lésions péritonéales inflammatoires sont dues aux micro-organismes contenus dans la bile épanchée au cours de l'opération.
Examen bactériologique. — Les ensemencements ont donné lieu :
Pour une première série de cultures, à du bacillus coli ; pour une seconde série, à du staphylococcus albus et à du bacillus coli comm unis.
Le liquide péritonéal præcystique et le pus de l’abcès du foie contenaient donc tous deux du bacillus coli, mais par suite d’une confusion regrettable, on n’a pu savoir exactement lequel de ces deux liquides avait donné lieu à la fois au développement du staphylococcus albus et du bacillus coli.
OBSERVATION IX
(Lecenpre et Raouzr. — Soc. méd. des hôpitaux, 1892).
Homme de 55 ans. Entre dans le service le 25 février. Il ne s’est jamais ressenti d'accident hépatique, il souffre seulement depuis quelques mois de migraines avec vomissenents alimentaires, puis bilieux. Dix jours avant son entrée il fut pris dans la nuit de malaise et de vomissements; le lendemain l’ictère était apparu. Le malade, fatigué, ne put continuer à travailler et entra à l'hôpital, A son entrée il présente tous les signes d’un ictère généralisé et tous les signes de l'embarras gastrique. Le foie déborde le rebord des fausses côtes de trois travers de doigt et ne présente aucune bosselure.
L'ensemble des phénomènes fait poser le diagnostic d’ictère catarrhal. Les symptômes restent stationnaires jusqu’au 2 mars, époque à laquelle le malade fut pris de hoquet, revenant d’abord par crises, puis s’établissant définitivement les jours suivants. Rien ne peut arrêter ce hoquet, même la compression des phréniques.
Le 4 mars, la température s'éleva à 390,4 et retomba le lendemain pour ne plus dépasser 38°. Vers cette même époque, le malade fut pris d'hématémèses de sang noir, survenant deux ou trois fois dans la journée. Le malade très affaibli entre dans une période de prostration à partir du 6 mars. Le 8 mars, le coma est presque complet, et la mort survient le 10 au matin.
AUTOPSIE. — Foie gros, jaune-verdätre. Cholédoque très dilaté, complètement oblitéré par une membrane de kyste hydatique qui se continue dans le canal hépatique.
La vésicule biliaire est dilatée et contient un liquide incolore. On trouve dans le foie deux autres kystes dont l’un est suppuré. Dans le lobe gauche de nombreux petits abcès aréolaires contenant du pus verdâtre.
L'examen bactériologique du liquide de la vésicule biliaire, du pus des abcès du foie, du sang pris dans le ventricule droit, et du liquide souspiemérien au niveau des hémisphères cérébraux, dénote la présence du bacille d'Escherich. Sur Les coupes bactériologiques du foie on rencontre des foyers de désintégration, nodules de nécrose avec des bacilles ; mais dans les grandes voies biliaires, outre le bacille en énorme quantité, il existe aussi des microcoques, non poussés sur les cultures.
OBSERVATION X
(GiRODE. — Société de biologie, 1892).
E. C..., 48 ans, tourneur, entre le 18 novembre 1891 à l'hôpital Beaujon, salle Barth, lit n° 24 du service de M. Millard.
Depuis deux mois, à la suite de préoccupations morales et peut-être de quelques excès de boisson, cet homme à commencé à maigrir, à pâlir et perdre ses forces. En même temps apparaissait une dyspepsie intense, avec pyrosis, vomissements bilieux abondants et rares, constipation habituelle. Dans les dernières semaines, signes d’un ictère modérément développé et selles pàles, demi-molles. Au moment de l’entrée l'ictère persiste, peu foncé quoique nettement caractérisé. Les urines donnent une réaction de Gmelin, faible ; elles ne contiennent ni albumine, ni sucre. Les évacuations sont rares, incomplètement décolorées. Le même état dyspeptique persiste; crises de vomissements très abondants, muqueux et alimentaires, mais non bilieux, très pénibles et suivis d’une grande augmentation de la prostration. L’amaigrissement de la face et des membres est considérable et contraste avec le volume du
ventre qui est saillant, tendu, avec une doublure adipeuse encore très épaisse. Pas d'ascite. Signes d'une dilatation modérée de l'estomac. Induration certaine dans la région pylorique, mais vague et difficile à limiter, La palpation à ce niveau est très douloureuse. La hauteur de matité hépatique est augmentée, mais l'organe déborde à peine les fausses côtes. Cœur normal, pouls faible et dépressible. Poumons sains.
Apyrexie. Crises sudorales par instants. Langue sèche et collante. Dents très altérées.
Depuis l'entrée jusqu’à la mort, l’aggravation va croissant, la prostration s’accuse et l’on constate de plus les modifications suivantes : augmentation de l’ictère, suppression complète de l’aspect bilieux des vomissements, douleurs vives à la région épigastrique, petits accès fébriles sans frissons, mais avec tendance sudorale. Vers la fin, langue très sèche, collapsus apyrétique ; suppression des vomissements, urines rares et albumineuses, augmentation du volume de la rate. Le malade s'éteint lentement dans l’hypothermie le 9 décembre.
Auropsie. — Le pourtour de la vésicule est occupé par une induration inflammatoire très considérable, résistante, empiétant sur les parties environnantes, et rendant la séparation de ces dernières presque impossible. Le point de départ de cette inflammation est une cholécystite calculeuse ancienne. La vésicule est contractée ou mieux ratatinée sur un calcul unique ovoïde, du volume d’une noix et à surface presque unie. Les parois du réservoir biliaire sont épaisses, indurées et légèrement infiltrées de pus. L’inflammation péricystique n’a eu à peu près aucune tendance à gagner du côté du foie, qui a conservé un aspect satisfaisant au contact de la vésicule même. Au contraire, du côté péritonéal, la paroi vésiculaire est le départ de l’énorme amas fibroïde qui en avait imposé pour une tumeur pendant la vie. Cette induration réunit et soude intimement la vésicule, l’origine du côlon transverse, la première moitié du duodénum, enfin l'extrémité droite du pancréas qu'on peut à peine isoler. Cette soudure a entrainé des conséquences locales multiples. Le gros intestin, à son niveau, est très rétréci, et par contre le cæœcum et le côlon ascendant sont distendus au point de remplir tout le côté droit du ventre et de dépasser la ligne médiane à gauche. D'autre part, le duodénum est plus coarté encore, et ne peut laisser passer le petit doigt. Aussi l’estomac présente-t-il une dilatation assez considérable quoique non excessive. Les voies biliaires et pancréatiques ont éprouvé la même influence rétrécissante.
L'extrémité gauche du pancréas est augmentée de volume, et à l’incision les canaux pancréatiques se montrent très dilatés, remplis de calculs baignés dans un liquide purulent. On n’a pu isoler jusqu'à l'ampoule de Vater et à l'intestin la terminaison des canaux de la glande. De même la dissection du canal cholédoque a été impossible ; ce canal comme les précédents, étant intimement enserrés dans les trousseaux fibreux épais : on ne retrouve ici aucun calcul. La partie supérieure du
cholédoque et surtout le canal hépatique sont, au contraire, plus libres et distendus, au point d’égaler Le petit doigt. Maïs ce sont surtout les voies biliaires intra-hépatiques qui montrent une dilatation excessive. Si, en effet, après avoir apprécié l'hypertrophie notable du foie, le granulé de sa surface (périhépatite), on fait des incisions sur la glande, on constate une dilatation générale des voies biliaires et une angiocholite purulente des plus intenses. Le calibre de quelques vaisseaux biliaires dilatés dépasse le volume de l'index. Quelques dilatations affleurent la surface, surtout au niveau de l’extrémité droite. Le contenu est constititué par du pus de teinte chocolat, ou par un liquide puriforme légèrement mélangé de bile dans les canaux moins atteints. Il existe dans les gaines glissonniennes des épaississements tibroïdes assez marqués.
On trouve encore dans l’atmosphère hépatique une lésion intéressante. Vers l’extrémité droite dn foie, se voient quelques adhérences indépendantes de la masse indurée péricystique. Au milieu de ces adhérences, on découvre à l’incision une série de petites poches purulentes, paraissant bien reposer directement sur la capsule fibreuse du foie, et contenant quelques grammes de pus jaune, concret et un peu odorant. IL est impossible d'établir la continuité ou contiguité directe avec les dilatations biliaires sous-jacentes qui sont cependant très rapprochées.
La rate est très volumineuse, molle, rappelant de tous points, une rate de fièvre typhoïde. Le reste des organes n'offre que des lésions banales.
L'examen histologique, qui avait surtout pour objet (cette enquête s’'imposait véritablement) de démontrer la nature non cancéreuse de l’induration périvésiculaire, a confirmé la nature fibreuse et simple de cette lésion. La muqueuse digestive était partout indemne de formation névplasique.
EXAMEN BACTÉRIOLOGIQUE. — J'ai recueilli, avec les précautions désirables, un peu du contenu des canaux pancréatiques et biliaires dilatés, et aussi du contenu d’un des abcès péritonéaux de l’hypochondre droit. Ces différents produits soumis à son examen régulier ont fourni des cultures pures du bacterium coli commune. Cet échantillon du bacille d’Escherich coagulait complètement le lait en 15 heures ; deux mois après, le microbe coagulait le lait en 18 heures. La virulence s’est aussi montrée très active. L'inoculation sous-cutanée d'environ deux cent. cubes d’une culture en bouillon de 48 heures déterminait chez le cobaye un choléra expérimental mortel en 24 heures à 36 heures.
L’examen bactériologique des coupes du foie montrait que l'infection bacillaire était presque exclusivement cavitaire ; c'est seulement en un petit nombre de points qu’on pouvait constater quelques groupes bacillaires dans la paroi des vaisseaux biliaires, malades, ou plus rarement dans quelques lobules adjacents.
En somme, cette observation confirme ce qui est actuellement connu du mécanisme des infections biliaires ; elle ajoute même un détail parallèle, concernant l’infection similaire et simultanée des voies pancréali-
ques, qui s'était développée par un mécanisme en tout semblable, et qui ne semble pas avoir été jusqu'ici analysée dans des conditions pareïlles, quoique la présence du colibacille ait été vue déjà par Welch dans un kyste hématique du pancréas. Enfin, le développement de foyers purulents péritonéaux, infectés par le seul colibacille eût suffi si cela n'était superflu, à démontrer qu’il ne s'agissait pas ici d’une pénétration bacillaire cadavérique, Je ferai remarquer à ce propos que, dans ce cas, bien que tout fut réuni pour favoriser la diffusion du bacterium coli après la mort, je nai pu constater ce microbe à l’autopsie, ni dans la rate, ni dans les cavités du thorax, ni dans le sang du cœur. Ce côté négatif des recherches vient renforcer encore les faits positifs qu’il m’a paru intéressant de rappeler.
OBSERVATION XI
(MAcaAIGNE. — T'hèse de doctorat, 1892).
Le 1er février 1894, nous trouvons dans le service de M. le professeur Cornil, à la Charité, une malade couchée au numéro 8 de la salle Cruveilhier, depuis le 48 novembre 1890.
Antécédents héréditaires. — Père alcoolique, mort à 60 ans d’une affection de l’estomac ayant duré 3 ans. Mère morte à #6 ans, d’une hernie étranglée.
A perdu une sœur, de la poitrine.
Antécédents personnels. — Réglée à 17 ans. Ménopause à 45 ans. À eu trois enfants, morts : deux en naissant à terme, l’autre à 7 ans, d’une pneumonie.
Elle à maintenant 63 ans.
Il y a 14 ans, elle aurait fait une maladie de Bright (ædème généralisé, urine sanglante), et a passé un mois à J’Hôtel-Dieu, où on a prononcé plusieurs fois le nom de sa maladie devant elle : on constata l'albuminurie et on la mit au régime lacté. Depuis, elle était sujette à des palpitations et de l’œdème malléolaire le soir. N’a jamais ensuite cessé son métier de blanchisseuse. N'a jamais vomi ni craché de sang. Pas de rhumatisme. Pas de syphilis. Elle présente sur les jambes des traces d'ecthyma.
En septembre 1890, elle perd l’appétit et se plaint de douleurs dans la région lombaire et dans les flancs, avec une sensation de grande faiblesse. N'a jamais eu de vomissements. Son état empire et elle entre à la Charité où on prend lobservation suivante : langue épaisse, étalée. Pas de vomissements, pas de diarrhée. Le foie ne déborde pas les fausses côtes. L’abdomen est flasque, amaigri, élargi latéralement et présente des dilatations des veines tégumenteuses. La palpation profonde est douloureuse au niveau de l’épigastre. Pas de tumeur appréciable, Respiration un peu faible. Quelques sibilances au sommet gauche en avant.
ERP
Le cœur présente des intermittences vraies. Le premier bruit est un peu sourd, le deuxième bruit tympanique, dédoublé. Le pouls est faible, les radiales dures, flexueuses. Pas d’æœdème des membres inférieurs.
L’urine peu abondante renferme des traces d’albumine. Le col utérin est normal; pas d'écoulement, pas de phénomènes douloureux de ce côté. Aspect cachectique.
Janvier 1891. Faiblesse augmente. Elle ne peut se lever. Toujours pas de vomissements ; un peu de diarrhée. Douleurs spontanées et à la pression au creux épigastrique et dans la région lombaire, extrêmement vives.
5 février 1891. Anorexie complète ; le malade ne prend plus que des liquides. Ventre ballonné, douloureux spontanément et à la pression ; le maximum des douleurs est à l’épigastre. Toujours pas de vomissements. Selles diarrhéiques jaune foncé. Urine : un litre, trouble, dépôt rougeâtre : ne contient nisang, ni sucre, ni albumine.
Les plis des aines sont douloureux et les ganglions y sont plus gros qu’à l’état normal. Pas de ganglions sus-claviculaires.
La malade se plaignant de souffrir vivement dans la région dorsolombaire, nous explorons toute la colonne vertébrale sans trouver d’explication à cette constriction douloureuse permanente.
En raison de la cachexie rapide on diagnostique un néoplasme d’un des viscères de l’abdomen : l'estomac paraissait intact, de même le foie et l'utérus ; l’état des urines faisait rejeter l'hypothèse de cancer du rein. Par élimination on arrivait à supposer un cancer du pancréas, quoiqu'il n'y eut ni tumeur, ni glycosurie, niictère.
19. — Dans la matinée, frisson avec claquement de dents et douleur extrême dans la région hépatique. Vomissements alimentaires. Température à 40° et chute brusque.
20. — Douleur toujours très vive dans l’épigastre et l'hypochondre droit. Léger ictère, selles décolorées, grisätres, pas de diarrhée. Ventre ballonné, très douloureux, rendant impossible la palpation des organes abdominaux. Pas d’épanchement péritonéal appréciable.
Le soir, frisson violent, vomissements, puis transpiration ; cet accès fait monter la température à 42,2. Vives douleurs dans la région du foie. :
Urine, un litre ; pas d’albumine, pas de sucre. L’ictère s’accentue.
Selles décolorées, peu abondantes, moulées ; pas d’hématémèse, pas de moœléna. ‘
23, — La malade rejette tout ce qu’elle prend (lait, champagne), pas d'hématémèse.
Urine très ictérique. Cachexie extrême.
Ventre ballonné. Douleurs spontanées moins vives; mais la moindre pression ou même palpation détermine une douleur excessive à l'épigastre et à l’hypochondre droit. En insistant on arrive à sentir au creux
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épigastrique une masse dure à bord inférieur tranchant : ce parait être le bord inférieur du foie.
Pas de ganglion sus-claviculaire. Ganglions de laine gros et doulouneue
OEdème cachectique des jambes. Rien de particulier ni au cœur, ni au poumon.
26. — Anéantissement complet. Malade ne se plaint plus et reste immobile. Les vomissements sont arrêtés ; les selles sont molles, décolorées, grises.
OEdème des jambes ; de la face inférieure des cuisses, des mains et des avant-bras. La percussion abdominale donne dans les flancs une matité très nette avec une fluctuation facile à percevoir. L'urine est moins foncée ; l’ictère est toujours intense. Depuis le 2e accès fébrile, la température d’allure irrégulière ne descend plus au-dessous de 37°,8 atteignant souvent 390,5. La malade reste dans cet état de torpeur et meurt le 5 mars à 8 heures du matin.
Auropsie. — Faite par M. le professeur Cornil le 6 mars à 10 heures du matin, soit 26 heures après la mort. À l'ouverture de l'abdomen il s’écoule environ trois litres de liquide trouble, jaune verdâtre, sale. On constate que la surface du péritoine est d’un vert olive, ainsi que tous les organes abdominaux. Des fausses membranes et des filaments de fibrine nagent dans le liquide et sont accolés aux organes de l’abdomen. Le grand épiploon est remonté et forme une bande transversale au-dessous de l’estomac. L'intestin grêle est petit, atrophié. La surface du foie présente une teinte verdâtre et sur la face convexe du lobe droiton distingue quelques tumeurs de la grosseur d’un haricot, d’une noisette, faisant saillie. Quand on soulève le foie, on sent une masse indurée dans la concavité de la petite courbure de l’estomac, masse dure, lobulée, ganglionnaire qui se trouve interposée entre la petite courbure et l’hiatus de Winslow, lorsqu'on introduit le doigt dans cet orifice. l'estomac est atrophié. Lorsqu'on prend le pylore entre les doigts on ne sent pas d’induration ; mais tout autour les ganglions sont très durs.
Dans le petit bassin l'utérus et Les annexes sont entourés de fausses membranes ; le liquide de cette région est trouble, puriforme.
Poumons n’ont rien à noter. Crosse de l'aorte indurée et dilatée. Mitrale un peu épaissie,
L’œæsophage, à 12 centimètres de son orifice, présente sur une étendue de 2 c. 5, et 4 c. 5 en largeur, une sorte d’ulcération superficielle dont la partie superficielle est blanchâtre, grisâtre et laisse voir par transparence le tissu fibreux, tandis que son bord est irrégulier, un peu élevé. Ce bord est légèrement coloré par la matière colorante biliaire.
L'estomac présente à sa surface interne une teinte variable suivant les points. Dans le grand cul-de-sac on observe six plaques arrondies, légèrement saillantes, de diamètre variant entre 0 cm. 3 à 3 cent. isolées ou unies ; leur coloration est gris brunâtre, et elles sont entourées
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d’un liseré rouge congestif. Ces plaques ne sont pas dures et leur saillie est légère. On croirait être en présence d'’infarctus.
Dans la région pylorique la muqueuse est jaune verdätre avec de petites ecchymoses brunes ardoisées. La muqueuse du duodénum n’est pas teintée par la bile. Quand on presse sur la vésicule biliaire avec force on voit sortir de l’ampoule de Vater un peu de liquide épais, blanc jaunâtre, fibreux, puriforme.
La vésicule biliaire est modérément remplie ; elle contient un liquide puriforme, muqueux, grumeleux, et à sa surface antérieure on trouve un nodule cancéreux, infiltrant sa paroi et faisant saillie dans sa cavité.
Le canal cholédoque présente un nodule cancéreux analogue, n’oblitérant pas complètement sa cavité ; au-dessus il est dilaté.
Le foie présente à sa surface une série de bosselures qui sont de nature différente. :
Les unes sont des nodules cancéreux, durs, formant sur la coupe de petits noyaux arrondis, plus ou moins agglomérés et siégeant de, préférence sur le lobe droit. Les autres sont des dilatations des voies biliaires accompagnées de petis abcès en voie de formation ou déjà excavés, contenant un pus verdâtre.
Tout le foie a une teinte vert foncé. En somme, angiocholite suppurée de tout le lobe gauche.
Les dilatations des voies biliaires ont par places les dimensions d'une noisette, aussi bien près du hile que près de la périphérie.
Tumeur cancéreuse de la tête du pancréas grosse comme une mandarine, accompagnée de gros ganglions cancéreux. La queue est normale.
Rein droit normal. Rein gauche: dans les calices un peu de mucus puriforme.
Rate, utérus, ovaire : rien à noter.
Exumen bactériologique. — Avec les précautions habituelles on ensemence le pus des abcès biliaires. Les cultures ne donnèrent qu'un seul micro-organisme, le bacterium coli, vérifié par ses divers caractères (gélatine, agar, bouillon, pomme de terre, décoloration par la méthode de Gram, réduction de la lactose). Il était pathogène sur les animaux, produisant des phlegmons qui tuaient les cobayes en 5 à 9 jours.
L'examen histologique n’a porté que sur le foie, le seul organe qui nous présentât de l’intérêt. Sur les coupes, la méthode de Gram ne fit déceler aucun microbe. Seul existait le bacille fourni d'autre part dans les cultures.
(Page 124). Nous avons choisi une zone où les abcès étaient en formation. D'une manière générale tous les espaces sont le siège d’une sclérose ancienne, sans prolifération embryonnaire notable. La sclérose est indifféremment répartie autour des veines et canaux biliaires, et elle est surtout accentuée dans les grands espaces. Tous les canaux biliaires,
grands et moyens, contiennent une grande quantité de bacilles mélangés à un détritus grenu et comblant la lumière du canal. Les plus petits canaux ne montrent pas de bacilles ou deux ou trois seulement.
L'épithélium des canaux biliaires est tantôt intacte, formé de cellules cylindriques, longues, en couche continue, formant un rempart au delà duquel on ne voit aucun bacille et peu ou pas de prolifération embryonnaire. Dans d’autres canaux, le revêtement épithélial est altéré; les cellules sont petites, cubiques, détachées, dissociées et se trouvent dégénérées, mêlées aux bacilles dans la cavité du canal. De plus là où les cellules manquent, on voit les bacilles pénétrer plus ou moins dans le tissu conjonctif ; en face de cette invasion on voit se produire une prolifération embryonnaire des plus actives, partielle ou totale selon l’étendue du canal qui est privée de protection épithéhale. Ainsi certains canaux dépouillés de leur épithélium et farcis de microbes ont leur paroi complètement infiltrée de nombreuses cellules embryonnaires serrées les unes contre les autres. Toutefois dans les cloisons fibreuses les plus épaissies, existent de grands canaux biliaires dont la lumière n’est plus arrondie mais réduite à une fente, étoilée, avec une zone moyenne élargie ; ces canaux n’ont plus de revêtement épithélial ; ils sont comblés de bacilles et de détritus cellulaires : néanmoins il n’y à pas de prolifération embryonnaire à leur pourtour. Peut-être cela tient-il à l'ancienneté et au manque de vascularisation de ce tissu conjonctif fibreux.
Dans les espaces portes se montrent quelques nodules embryonnaires paraissant indépendant des gros vaisseaux (veineux ou biliaires) ; au centre de ces nodules on arrive à voir quelques bacilles.
L'altération du parenchyme se caractérise par des nodules de nécrose aboutissant à la formation d'abcès. Les nodules que nous avons obserservés mesuraient depuis 1/10 de millimètre jusqu’à 3 et 4 millimètres.
Le nodule dans son entier est composé de cellules. Celles du centre n'ont plus de contour précis ; elles sont à peine colorées et on retrouve des fragments de leurs noyaux fortement colorés et entourés d’une masse grenue informe. En allant vers la périphérie, on reconnait qu’on a affaire à des cellules hépatiques dégénérées et sans cohésion : on reconnaît leur forme ; elles se colorent un peu mieux et leurs noyaux sont moins fragmentés. À la périphérie existe une zone formée de cellules hépatiques commençant à dégénérer ; les unes ont une pigmentation jaune et tendent à s’isoler l’une de l’autre ; les autres sont unies par petits groupes et sont en dégénérescence graisseuse plus ou moins complète. Les intervalles de ces amas de cellules sont parcourus de cellules fusiformes, disposées en réseau et paraissant être les cellules endothéliales des capillaires épaissies et formant comme une ébauche de sclérose, Enfin à la limite du nodule se retrouve le tissu hépatique en travées dissociées, fragmentées par du tissu conjonctif, ou disposées en séries aplaties et concentriques au nodule. On ne rencontre pas de leucocytes
ni à la périphérie, ni au centre de ces nodules nécrosés. Toutefois certains nodules présentent à leur centre des leucocytes en voie de dégénérescence, Ces nodules ont pour origine un canal biliaire, qui a passé par les phases signalées plus haut ; et, en effet, dans les détritus du centre du nodule on retrouve quelques cellules cylindriques assez reconnaissables. Donc ces abcès du parenchyme se font soit autour des voies biliaires, soit en plein tissu hépatique ; et dans ce second cas ils ne semblent pas être forcément en rapport avec un espace porte, sur la coupe du moins.
Quant aux bacilles on n’en trouve pas dans tous les nodules. Tantôt dans un nodule on en voit, seulement quelques petites colonies isolées, qui à la périphérie rayonnent entre les cellules dégénérées ou en voie de dégénérescence. Tantôt ils sont en amas considérables vers le centre ; et ils proviennent alors du canal biliaire, point de départ de l’abcès ; de même les petites colonies isolées peuvent occuper, sans doute, les capillaires biliaires. Toujours est-il que dans aucun vaisseau sanguin nous n'avons trouvé des microbes, à l'aide des différentes méthodes de coloration.
Lorsqu'un nodule empiète sur un espace porte important, celui-ci forme aussitôt une barrière de leucocyles, au milieu desquels on retrouve des bacilles. Enfin, si la coupe passe par la périphérie d’un de ces nodules sphériques, celui-ci ne semble constitué que par une zone arrondie de cellules commencant seulement à dégénérer et séparées par les cellules fusiformes déjà signalées.
OBSERVATION XII
(BarBaccI. — Lo Sperimentale, 1892).
Antécédents. — C. V., âgé de 35 ans, sans aucun précédent morbide, est admis à la clinique le 12 décembre 1891.
Ses souffrances ont commencé il y a environ trois mois, époque à laquelle il éprouva à plusieurs reprises des douleurs aiguës, sans cause appréciable, à la région lombaire, qui parfois interrompaient son sommeil. En même temps il remarqua que ses urines avaient pris une teinte jaune foncé assez marquée ; la peau cependant ne présentait aucune altération sensible de sa coloration et les fèces étaient encore teintes par la bile, Cet état se prolongea presque invariable tous ces trois mois, après lesquels le malade eut une sensation très marquée de faiblesse générale, de douleurs à l’hypochondre droit qui s’irradiaient vers l'épaule, coloration plus foncée de l'urine. L’ictère apparut etles matières fécales se décolorèrent.
Examen objectif. — La peau et les muqueuses visibles présentent une coloration ictérique intense. Le foie est augmenté de volume : sa matité mesure 45 centimètres sur la ligne médiane, 12 à gauche, 14 sur les li-
gnes hémiclaviculaire et axillaire droites. À la palpation, l'organe n’est pas douloureux, sa surface est lisse et régulière ; la vésicule biliaire n’est pas tuméfiée.
La rate est légèrement augmentée de volume.
Les organes thoraciques sont normaux. L'urine contient en abondance de l’uribiline, de la bilirubine, des traces d’acétone et d’indol. Le pigment biliaire manque dans les fèces. Le malade se plaint d'une faiblesse générale et de prurit cutané.
Marche clinique. — Pendant les premiers jours, aucun changement dans le tableau morbide, sauf une décharge alvine liquide, couleur café au lait, qui eut liau le 44 décembre ; l'examen microscopique n’y trouva pas présence de sang. Du 22 au 23 décembre l’on commença à noter une légère coloration des selles et une diminution du contenu biliaire de l'urine. Le mieux s’accentua davantage jusqu'au 6 janvier 1892 ; alors la faiblesse, la couleur ictérique foncée des urines, la décoloration des selles réapparurent. C’est état se maintint avec de légères oscillations jusqu'au 15 janvier.
Ce jour-là ileut du pyrosis et des vomissements. La température, qui s'était constamment conservée au-dessous de 37°, monta le soir à 38°,8, pour redescendre le lendemain matin à 370,1.
Le 16 le malade eut trois déjections liquides, légèrement colorées. Dans l’après-midi il éprouva une sensation de pesanteur à la tête et une douleur localisée à l’hypochondre droit, s'irradiant à l'épaule. Le soir la température était de 370,5; Le pouls accéléré, mais régulier, battait 98 ; pas de frisson. ;
Le 17 matin, tous ces phénomènes avaient disparus ; la température était descendue à 36° 2, et ne remonta pas au-dessus de 37° de toute la journée. Le pouls se maintient accéléré, petit, fuyant. A la visite du
. soir, 6 heures 1/2, le malade était calme ; un quart d’heure après, l’infirmier s’étant approché par hasard du lit, trouva le sujet pâle, les dents serrées et avec les râles de l’agonie. Peu de minutes après la mort survint.
Auroprsie (faite 39 heures après). — A l'ouverture de l'abdomen, le foie dépasse de quatre travers de doigts l’acc costal. Pas de liquide dans la cavité abdominale.
Le thorax étant ouvert, l’on remarque un léger degré d'emphysème pulmonaire. À droite quelques adhérences pleurales anciennes ; à gauche un peu de liquide pleural de coloration jaune verdâtre intense. Dans les deux poumons, en plus du léger degré d'emphysème des bords antérieurs, œdème et hypostase postérieurs. Le cœur est normal ; sa cavité est distendue par de gros caillots ; les orifices et appareils valvulaires, le myocarde sont sains.
Le foie est augmenté uniformément de volume, il mesure 36 cent. dans le diamètre transverse, 22 cent. diamètre antéro-postérieur droit, 18 à gauche, et 6 dans sa plus grande épaisseur. A la surface, lisse et
uniforme, l’on remarque cà et là des points arrondis, à peine élevés sur la surface même de l'organe, de grandeur variable, non supérieure cependant à celle d’un petit pois, de coloration blanc grisàtre, lesquels incisés semblent être formés d’un tissu conjonctif uniforme. Dans d’autres points l’on voit de petits kystes pleins de bile.
Grande dilatation de la vésicule et des grosses voies bilieuses, le cholédoque surtout, qui à les dimensions d’une anse de l'intestin grêle modérément distendue par du gaz.
La vésicule biliaire est pleine d’un liquide jaune clair, dans lequel sont suspendus de gros flocons de muco-pus. Sa muqueuse présente une fine injection vasculaire.
Le cholédoque renferme un liquide qui a les caractères d’un pus dense, crémeux, mélangé à du mucus, liquide qui coule encore en abondance des autres troncs biliaires dilafés.
Le parenchyme hépatique est flasque, mais à consistance augmentée ; il crie légèrement sous le couteau. La surface de section, d’un vert olive, lisse et uniforme, est parsemée de points blanchâtres, dont la plu-. part présentent un petit orifice au centre, à la pression duquel un liquide purulent, dense et jaunâtre, s’écoule en abondance. A la coupe du foie l’on remarque aussi les grosses voies biliaires dilatées et remplies de muco-pus.
Dans le duodénum, autour de l'embouchure du cholédoque, l’on voit une induration annulaire, qui se présente avec les caractères et la conformation macroscopiques du reliquat d’une ulcération qui siégeait dans ka paroi intestinale au niveau de l’ampoule. Il n’est pas possible de passer, avec un stylet fin, du cholédoque à l'intestin : toute la portion du canal située dans l’épaisseur de la paroi intestinale est oblitérée et entourée par un tissu connectif dur, néoformé.
La tète du pancréas, est transformée en un noyau dur, gros comme un œuf de poule, criant fortement à la coupe et ne présentant pas de structure glandulaire. La queue du pancréas au contraire est transformée en un grand canal, qui peut facilement donner passage au petit doigt, plein d’un liquide clair et entouré d’un connectif dur, fibreux, dans lequel on ne reconnait plus les lobules glandulaires.
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EXAMEN HISTOLOGIQUE DU ro1E8. — Il existe des lésions diffuses et des lésions circonscrites. [l y a partout une hyperplasie du conjonctif périlobulaire, très marquée surtout en certains endroits qui se présentent comme autant d’ilots conjonctifs entre lesquels l’on voit des conduits biliaires dilatés et des vaisseaux sanguins. C’est ordinairement un tissu conjonctif adulte fasciculé qui présente çà et là de petits foyers d'infiltration parvicellulaire récente.
Le nombre des canalicules biliaires périlobulaires est manifestement supérieur au normal en beaucoup de points; beaucoup d’entr'eux se présentent sous la forme de cylindres épithéliaux pleins, d’autres possèdent une structure canaliculaire très nette. Ils sont très rarement dilatés ou altérés, ainsi qu’il arrive au contraire pour les conduits biliaires d’un calibre supérieur, Du tissu conjonctif périlobulaire partent des cordons plus ou moins gros, qui s’insinuent,dans le lobule hépatique en dissociant les colonnes cellulaires. Ce sont tantôt de fins fascicules qui s’effacent à la moitié du lobule, tantôt des faisceaux plus gros qui atteignent presque la veine centrale. Les cellules hépatiques sont pour la plupart aplaties, déformées, pauvres en protoplasme, disposées en cordons qui s'anastomosent incomplètement entr’eux, interrompus çà et là par les faisceaux conjonctifs qui ont pénétré le lobule. Où la prolifération conjonctive intra-lobulaire est très marquée, les lésions cellulaires sont d’autant plus profondes, ces éléments se montrent nécrosés, transformés en blocs protoplasmiques informes, riches en pigment biliaire, et dans lesquels rien ne reste de leur structure cellulaire primitive.
Les lésions circonscrites consistent dans la présence de foyers purulents, de diverses grandeurs, formés par une accumulation très touffue d'éléments lymphoïdes, qui font à la première vue l'impression d’abcès hépatiques. En les examinant plus attentivement l’on voit qu’il s’agit d'une suppuration des canaux biliaires, surtout de ceux du calibre moyen, suppuration qui s'étend au tissu environnant. En certains foyers l'on peut reconnaitre encore que la paroi canaliculaire infiltrée d'éléments lymphoïdes; en d’autres le contenu purulent du canal a disparu à la suite des manipulations préparatoires et celui-ci se présente comme un anneau formé par une accumulation abondante de leucocytes qui se perd à la périphérie dans le tissu du foie plus ou moins altéré. L’épithélium de revêtement des canalicules n’est plus reconnaissable en aucun point, excepté dans ceux qui ne sont pas lesiège du processus suppuratif.
Les parois des gros canaux biliaires présentent encore des signes manifestes d’une phlogose purulente.
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EXAMEN BACTÉRIOLOGIQUE. — Le pus contenu dans les canaux biliaires contient un micro-organisme, lequel, longuement étudié avec toutes Les réactives bactériologiques, résulte être un bacille qui présente quelques ressemblances avec le typhique, mais qui se rapproche beaucoup plus du bacterium coli commune.
OBSERVATION XIII
(Levy. — Archiv für experim. Pathologie und Pharmak., 1892).
B. C., 48 ans, femme mariée, présentant comme antécédents plusieurs
coliques hépatiques, précédées d’un frisson, et accompagnées d’un ictère qui persistait, de telle facon que, à son entrée à la Clinique, l’on l’accepta comme étant atteinte d’une colique semblable. L’on revint pourtant bientôt de ce diagnostic.
La fièvre assuma un type intermittent très marqué : exacerbations vespérales accompagnées de frisson pendant lesquels le thermomètre marqua jusqu'à 40°4, et rémissions matinales jusqu'à 36°.
A droite, en arrière et en bas, se développe lentement un exsudat pleurétique, lequel fut trouvé, à la ponction, être constitué par un liquide trouble. Conformément à celà l’on porta le diagnostic d'abcès hépatique consécutif à la cholélithiase.
En effet, M. le professeur Naunyn réussit, après de nombreuses ponctions exploratrices négatives, à trouver l’abcès dans le huitième espace intercostal, en avant de la ligne axillaire.
La patiente fut transportée d'urgence à la Clinique chirurgicale ; mais elle tomba bientôt dans un état tel de faiblesse qu’on ne pensa plus à une opération. Mort, deux jours après.
AUTOPSIE. — Le foie présentait des altérations syphilitiques anciennes. Cholélithiase. Angiocholite. Le gros abcès diagnostiqué et beaucoup d’autres petits.
Pleurésie séreuse du côté droit.
EXAMEN BACTÉRIOLOGIQUE. — Déjà pendant la vie de la malade des ensemencements furent faits avec le sang, le liquide pleurétique et le pus de l’abcès extrait par la ponction. Tandis que les plaques ensemencées avec le sang et l’épanchement pleural restèrent stériles, dans celles qui contenaient du pus se développèrent des cultures typiques de bacterium coli commune.
OBSERVATION XIV
(STERN, Deutsche medicinische Wochenschrift, 1893.)
Nitsche Emilie, âgée de 43 ans, entrée à l’hôpital le 14 décembre 1892.
A l’âge de 20 ans, elle souffrit d'accès de coliques hépatiques, accompagnés de vomissements et de frissons suivi de sueurs.
Pendant l’été de 1891 les coliques recommencèrent durant plusieurs heures. Pendant l'hiver suivant elles augmentèrent en fréquence et étaient accompagnées de vomissements et de fièvre.
Pendant l'été de 1892 son état général était meilleur. En septembre les accès se renouvelèrent, qui commençaient à l’épigastrium et s’irradiaient vers le flanc gauche et vers l'épaule. Depuis novembre la patiente remarqua que sa peau devenait jaune et ses urines prenaient une coloration foncée. Prurit cutané.
Elle entre à la clinique à cause des paroxysmes douloureux et de sa faiblesse.
L'on constate alors : ictère très marqué, fièvre intermittente, irrégulière, pouls plutôt lent, plein, assez mou, égal et régulier.
Rien dans les organes thoraciques. Abdomen très distendu par le météorisme ; sensible à la pression aux régions épigastrique et hypochondrique droite. |
La matité hépatique commence sur le bord supérieur de la septième côte et dépasse, sur la ligne mammellaire droite, jusqu’à deux travers de doigt le rebord costal. Le foie ne peut être palpé à cause de la grande distension de l’abdomen. La rate ne parait pas être augmentée de volume. Pas d’ascite. Légère tuméfaction des ganglions cervicaux et inguinaux. Urine rouge-foncé, densité 1011, légèrement acide ; ne contient ni albumine ni sucre ; renferme beaucoup de pigment biliaire et d’urobiline. Selles non décolorées ; on n’y trouve pas des calculs biliaires.
Presque tous les jours la malade a des coliques hépatiques intenses ; elles commencent presque toujours par un frisson et la température monte ensuite le plus souvent au-dessus de 40°.
Cet état continue invariable jusqu’au 23 décembre: Ce jour-là l’abdomen devint beaucoup plus sensible à la pression, surtout à la région du lobe hépatique gauche. Hoquet ; météorisme très développé.
Le 25 décembre la malade commença à devenir comateuse et laissait échapper ses matières et son urine. Le soir, quelques convulsions furent observées au bras et à la face. Pas de raideur à la nuque.
26. — Coma profond, respiration de Cheyne-Stokes, pupille droite très dilatée, gauche normale, minime réaction à la lumière. A 4 heures du soir, T° — 420,3. Mort dix minutes après: %
AUTOPSIE. — 19 heures après la mort,
Cœur. — Trou ovale ouvert. Altérations myocarditiques sur la paroi du ventricule gauche. Dégénérescence graisseuse du muscle cardiaque. Exsudats péricardique et pleural, teints de bile.
Poumons. — Petits. Foyers indurés au sommet et dans les lobes inférieurs.
Abdomen. — Météorisme excessif. Foie gros. Vésicule biliaire dilatée, dépasse le bord du foie.
Sur la surface du lobe gauche, ainsi que sur le bord du droit, beaucoup de petits points jaunes, proéminents, fluctuants. Ancienne fistule entre le cholédoque et le duodénum, s’ouvrant un centimètre au-dessus de l’ampoule de Vater. A travers cette fistule coule à la pression une grande quantité de bile trouble et granuleuse. Les gros troncs biliaires sont très dilatés et remplis par une bile grumeleuse ; leur paroi est parsemée de cicatrices et de taches rouges. Dans la bifurcation du conduit hépatique, et sur la branche gauche, siège un cholélithe à peu près gros comme un noyau de cerise. La muqueuse de la vésicule biliaire montre de nombreuses cicatrices. La vésicule elle-même, dilatée et à parois œdémateuses, épaissies, ne contient pas de calculs.
La veine porte est en partie obstruée par un thrombus purulent, prin-
cipalement la branche qui conduit au lobe gauche. Les ramifications portes sont dilatées et pleines de pus, en particulier celles du lobe gauche, où elles sont en rapport avec de nombreux petits abcès. Les voies biliaires intrahépatiques sont très injectées. Le parenchyme hépatique:est assez trouble, mou, foncé. Les veines sus-hépatiques sont normales. Les autres racines de la veine porte ne présentent pas de thrombus.
La rate est plus de deux fois plus grosse que normalement, à coloration brunâtre, et de consistance de bouillie.
Reins hypertrophiés, rouge-jaunâtre, mous, contiennent quelques petits abcès.
Cerveau. — Surface couverte d’épaisses masses purulentes. Les ventricules sont remplis d’un pus séreux. Les parois ventriculaires sont fortement injectées.
Nota. — L'examen histologique manque malheureusement. On ne peut donc faire exactement la part des deux processus suppuratifs, l’angiocholitique et le pyléphlébitique.
EXAMEN BACTÉRIOLOGIQUE. — Le pus des abcès hépatiques et celui des méninges montre de nombreux bacilles, courts, épais, souvent associés deux à deux, colorables par le bleu de méthylène et la fuchsine. Mème microbe dans la pulpe splénique.
Les cultures dans différents milieux signalent ce bacille comme étant le bacterium coli commune.
Les différences que l’auteur signale (formation des gaz dans les cultures sur pommes de terre, extrême virulence pour les souris, lapins, cobayes), constituent autant de caractères du colibacille pathogène, ainsi que nous avons pu le voir, M. Gilbert et moi, en étudiant ceux que nous avons trouvés dans nos cas.
OBSERVATION XV
(Gizserr et Dommicr. — Résumée dans Bull. Soc. Biologie, 1894.)
Aul... Marie, âgée de 52 ans, profession couturière, entre à l’hôpital le 8 avril 1893.
Rien à noter dans les antécédents héréditaires.
Réglée à l’âge de 15 ans. A eu quatre enfants dans l’espace de 4ans 1/2 ; n’a jamais fait de fausses couches, De ces quatre enfants deux sont morts, Pun en bas-âge, l’autre à 5 ans d'une broncho-pneumonie. :
À 24 ans, à la suite d’une peur, elle est devenue jaune et cet ictère a persisté deux mois.
A 26 ans, son mari est mort, et à la suite de cela, la malade dit avoir souffert de la poitrine, des nerfs et de l’estomac.
Quelques mois après elle eut la variole.
Depuis longtemps déjà l'appétit avait diminué progressivement ; et,
dans ces derniers mois, elle était arrivée à se nourrir presque exclusivement de légumes qu’elle préférait à la viande.
En juillet 1892, elle a eu des douleurs violentes au niveau de la région épigastrique, douleurs presque continues ; mais avec exacerbation après l’ingestion des aliments. Ces douleurs ont persisté douze jours.
En janvier 4893, des douleurs semblables se reproduisent, qui s’irradient dans la région du foie. Elles ne durent que deux jours.
En février, la malade est reprise d’un ictère très intense, verdâtre, les matières fécales sont décolorées, blanchâtres. La coloration jaune de la peau disparait dans l’espace de trois semaines à un mois.
8 avril. — À son entrée à l'hôpital on trouve la malade dans l’état suivant :
Elle est très amaigrie, les traits sont tirés, les yeux excavés, et les conjonctives présentent une teinte ictérique de moyenne intensité. La peau est jaune, peu foncée, sèche au toucher. Le début de cet ictère remonte à trois semaines.
L’appétit est complètement disparu ; la malade trouve que les aliments ont mauvais goût, semblent être de la terre, aucun ne lui plait.
La langue est sèche et rotie. Constipation opiniâtre, à la palpation de l'abdomen on constate que le foie est hypertrophié, qu'il dépasse les fausses côtes de la largeur de la main. On ne rencontre à sa surface aucune bosselure, il est lisse. À la pression, on provoque sur toute la région hépatique une douleur très vive. La zone de matité du foie remonte jusqu’à la ligne normale.
Cette femme est en proie à une dyspnée assez vive ; à l’auscultation du poumon on n'entend cependant que quelques râles muqueux à la base et en arrière de chaque côté.
Le cœur est normal. Le pouls est rapide et la température de 390,8 le soir de l’entrée.
Rougeur au niveau de la région sacrée, menace d’escharre. Les urines sont très foncées et, par l’action de l’acide nitrique, on y décèle la présence du pigment biliaire.
Pas d’épistaxis, ni d'hématémèse, ni de melæna. Pas de pétéchies.
Un peu d’ædème de la paroi abdominale et au niveau des malléoles.
Les matières fécales ne sont pas décolorées.
TRAITEMENT. — Régime lacté. Eau de Vichy.
A1 avril, — 2150 grammes d'urine. Incontinence des matières fécales
qui sont colorées, Ne boit pas son lait. Demande bière. Eau de Vichy. Petite escharre sacrée médiane.
Soir. — Cataplasme laudanisé sur le ventre.
La malade dort jusqu'au lendemain matin.
12. — Ictère un peu moindre. Teinte jaune paille, concomitante.
La malade se sent mieux ; elle lit même le journal
29. — Toute la nuit la malade a ressenti des douleurs dans la région hépatique. Injection sous-cutanée de morphine.
De dix heures du matin au soir, sueurs abondantes. Meurt à 5 heures du soir.
L’auropsie. — À été faite le surlendemain matin 1% mai. A l'ouverture de l'abdomen on constate que le foie est très gros, débordant de 7 à 8 centimètres le rebord des fausses côtes et qu'il présente une teinte jaunâtre très prononcée.
En relevant le bord inférieur pour procéder à son ablation on rencontre une masse qui estsituée à la face inférieure de l'organe. Par suite des tractions exercées, cette masse, de la grosseur d’une petite tête de fœtus, se rompt et laisse échapper un liquide jaunâtre, purulent. Ce liquide était contenu dans une poche dont les parois sont formées par des lames péritonéales épaissies. La collection purulente occupait la partie antérieure de la face inférieure du foie et s’étendait jusqu’au niveau de l’entrée des vaisseaux dans le hile de l'organe, et jusqu’à la partie latérale droite de la colonne vertébrale.
A la section du foie les canalicules biliaires apparaissent dilatés et laissent écouler un liquide jaunâtre purulent et semblant renfermer quelques particules de sable.
Vers la face inférieure du foie on rencontre de petits abcès miliaires.
Les voies biliaires extra-hépatiques ont été suivies de leur origine à leur terminaison et ne présentaient aucune solution de continuité. La vésicule est petite, ratatinée et comme aplatie dans sa loge. Le canal cholédoque est dilaté et au niveau de sa terminaison il existe un calcul solitaire, de la grosseur et de la forme d’une olive arrondie. Ce calcul est comme enchatonné et les parois du canal sont appliquées sur lui.
Rien d’anormal dans les autres viscères.
._ EXAMEN misrocoGique. — Le tissu conjonctif des espaces portes est notablement élargi. 11 contient un nombre anormal de canaux biliaires. Les uns, petits, placés sur les confins du tissu scléreux des espaces ont une apparence normale ; les autres plus volumineux, situés au centre des espaces ont un épithélium gonflé, godronné, par places multiplié et desquamé. Au voisinage des canaux biliaires se montrent très fréquemment desamas de cellules rondes.
De distance en distance se montrent des abcès assez volumineux au niveau desquels la structure normale du foie est méconnaissable.
Les trouées hépatiques ont perdu leur orientation normale. Un certain nombre des cellules constituantes renferment des vésicules adipeuses ; d’autres contiennent du pigment biliaire. Les capillaires sanguins sont dilatés.
EXAMEN BACTÉRIOLOGIQUE. — Le pus des abcès biliaires et de la collection sous-hépatique, ainsi que le suc splénique furent dûment ensemencés. Ilse développa dans les cultures un bacille mobile qui fut complètement identifié avec le bacterium coli commune.
Par la méthode des doubles colorations, on voyait dans les coupes un microbe offrant les caractères morphologiques du bacille cultivé. Ce micro-organisme était rare au sein des parties du foie altérées ; un peu plus nombreux dans certains canalicules fortement infiltrés par des leucocytes.
OBSERVATION XVI
(Gazgerr er Dommicr. — Résumée dans Bull. Soc. Biologie, 1894.)
Pr..., Joséphine, âgée de 53 ans, profession blanchisseuse, entre le .28 décembre 1893 à l'hôpital Tenon, service de M. Gilbert.
La malade ne fournit que des indications contradictoires sur ses antécédents héréditaires.
Les antécédents personnels ne sont pas mieux connus. Son mari déclare que depuis 5 ans elle n’était plus réglée et que depuis sept ans elle avait eu tous les ans des coliques hépatiques.
La maladie actuelle a débuté il y a six mois par des vomissements, des douleurs dans la région hépatique et un ictère qui ont nécessité son entrée à l'Hôtel-Dieu.
Elle est restée là deux mois, pendant lesquels l'ictère augmentait et diminuait alternativement de temps en temps.
À son entrée dans le service, elle offre un aspect absolument cachectique. Ses facultés intellectuelles sont très affaiblies.
On constate un ictère assez marqué, de l'œdème aux membres inférieurs, un abdomen météorisé, sansascite, maisextrêmementdouloureux et rendant la palpation impossible. La douleur s'exagère au niveau de la vésicule au point de devenir intolérables. Du côté de l'appareil digestif il y a inappétence complète et diarrhée rebelle. Les selles sont décolorées ; de plus, le jour de son entrée, la malade a eu du mælena. Elle ne vomit pas le lait qu'on la force à boire.
Le foie est très augmenté de volume, dur, mais non bosselé. A la percussion on le délimite assez bien malgré le tympanisme et il offre la forme suivante : IL dépasse d’environ cinq à six travers de doigt le rebord costal et, vers la ligne médiane et surtout à droite, on sent un prolongement induré qui a la forme de la vésicule dilatée. Toutefois ce prolongement ne correspond pas absolument au territoire de la vésicule.
Le diamètre transversale de l'organe a dé 20 à 22 centimètres ; sur l’axe du corps (ligne sterno-ombilicale) le vertical à 26 centimètres en comptant le prolongement mentionné ; sur une ligne passant par le mamelon droit 20 cm.; sur une ligne passant par le mamelon gauche 12 cm.
La palpation et la percussion sont extrêmement douloureuses.
La rate n'est pas hypertrophiée.
Appareil respiraloire. — En avant des poumons, à la percussion, sono-
rité exagérée. A l’auscultation, râle humide, au sommet droit; respiration humée et exagérée au sommet gauche.
En arrière, sonorité exagérée à la percussion; quelques râles de congestion aux bases. Sur le restant de la hauteur murmure respiratoire presque imperceptible.
Appareil circulatoire. — Le pouls est très petit et très rapide. Au cœur, aucun souffle aux orifices ; on constate seulement un rythme pendulaire des bruits.
Appareil urinaire. — Les urines sont brun acajou et assez rares à l'examen spectroscopique on voit qu'il y a absorption de la moitié des couleurs du spectre (violet, indigo, bleu et 1/2 vert). En étendant suffisamment l'urine, l’acide azotique décèle un anneau vert de pigment biliaire. Pas de sucre. Pas d’albumine. Grande quantité d'indican.
Appareil génital. — L'utérus paraît adhérent. Par le toucher vaginal on ne sent rien, sauf un état granuleux du col en arrière. Cependant aucun caractère précis de néoplasme.
La malade meurt cinq jours après son entrée dans le service, sans avoir présenté aucune modification sensible de son état général.
La température, d'abord au-dessous de la normale, monta à 380 le soir du deuxième jour, redescendit à 37° le troisième au matin pour atteindre de nouveau 380le soir du quatrième jour; le cinquième matin 36°6, mort.
AuTorsie. — Il existe une péritonite généralisée. Le périloine est couvert de fausses membranes fibrineuses et de pus partiellement coloré en vert par la bile.
Le foie est Le siège d'une double altération : 1° il existe au niveau de la vésicule une masse cancéreuse du volume du poing qui englobe la vésicule devenue méconnaissable et qui empiète sur la partie attenante du parenchyme hépatique.
20 I] existe dans la totalité du foie et surtout à gauche d’innombrables petits abcès dont le pus est coloré en vert par la bile. Les uns sont très petits, les autres sont du volume d’un œuf de poule. Ils transforment le foie en une véritable éponge purulente. l'organe pèse 1970 grammes.
Cœur. — Deux végétations sur le bord libre de la valvule mitrale. Rien ailleurs.
Poumons. — A droite, au sommet un noyau tuberculeux calcifié.
Rien d’anormal dans les autres viscères.
EXAMEN HISTOLOGIQUE. — La plupart des canaux biliaires sont le siège d’une vive angiocholite marquée par l’infiltration embryonnaire de leurs parois et par la présence dans leur cavité de cellules embryonnaires etdeleur épithélium desquamé. L’infiltration dela paroi cellulaire dépasse sur un grand nombre de points les limites des canaux bilaires pour s'étendre à la totalité des espaces et aux parois vasculaires y contenues, à côté d’espaces ainsi modifiés s’en montrent d’autres élargis par un processus scléreux.
De petits abcès existent autour des espaces et de distance en distance de vastes abcès dont la topographie ne peut être précisée, Les cellules hépatiques qui environnent ces foyers prennent une forme aplatie.
Dans la totalité du foie ces éléments cellulaires, ne présentent pas nettement la disposition trabéculaire ; ils sont hypertrophiés et infiltrés de pigment biliaire. La coloration des coupes au bleu de Lœffler montre la présence dans les canaux biliaires et dans les abcès de bacilles morphologiquement semblables au bacterium coli. Ces bacilles ne se colorent pas par la méthode de Gram.
EXAMEN BACTÉRIOLOGIQUE. — Le pus des petits abcès biliaires, le sang du foie et celui du cœur (fourni par le myocarde) sont recueillis et ensemencés, avec toutes les précautions de la technique, sur bouillon, gélatine et gélose (tubes et plaques). Ces cultures ne donnent qu’une énorme quantité d’une seule espèce microbienne, le colibacille, déterminé ensuite par toutes ses réactions habituelles : cultures sur pomme de terre, production de l'indol, coagulation du lait, mobilité extréme, etc.
Une souris inoculée sous la peau avec ce micro-organisme succomba dans les vingt-quatre heures et l'ensemencement de son sang montra la présence du même colibacille. Dix gouttes d’une culture de 24 heures dans du bouillon, injectées dans la veine auriculaire d’un lapin de deux kilos, tuèrent cet animal 15 heures après. Le sang du cœur est.cultivé et donne le même bacille.
L'on injecte dans la veine auriculaire d’un lapin de 1 1/2 kilo, 60 centimètres cubes d’une culture de ce bacterium coli dans du bouillon (20 heures), après avoir été stérilisée par filtrage à travers le filtre Chamberland. L'animal est complètement paralysé et meurt 4 à5 heures après.
OBSERVATION X VII
(Duocaowskt et JAxowSki.— Centralbl. für alljem. Pathologie 1894.)
Quelques mois avant son entrée à l'hôpital, la malade souffrait déjà de violents accès douloureux à l'épigastre, lesquels duraient de un à trois jours. Lorsqu'ils avaient cessé, une légère jaunisse se présentait parfois ; ils étaient accompagnés de frisson. Le dernier accès eut lieu quatre jours avant son entrée à l'hôpital.
Le jour de son admission, la patiente se plaint de douleurs à l’épigastre, aux épaules et à la main gauche. Température, 39°. L’urine contient du pigment biliaire. Le foie déborde de 2-3 travers de doigt. La peau et les sclérotiques sont jaunâtres.
Durant les trois semaines suivantes la température était soumise à de continuelles oscillations, dans lesquelles elle montait le soir jusqu’à 39°, 6. La région hépatique était toujours douloureuse à la pres-
sion, et en plus des symptômes de péritonite et d'épanchement pleural se présentèrent. Le diagnostic : angiocholite calculeuse purulente, péritonile aiguë circonscrite, pleurite séreuse double, fut alors porté.
L’Auropsie confirma tout à fait le diagnostic. Nous signalerons seulement ce qui nous intéresse plus spécialement.
Le foie était deux fois plus gros qu’à l’état normal, fort mou, jaune clair, à bords arrondis. À sa surface on remarque de nombreux foyers jaune et jaune verdâtre, de grandeur variable, depuis un grain de chénevis jusqu'à une grosse noisette.
En sectionnant le foie sur ces endroits on voit que ces foyers contiennent autant d’abcès de diverses grosseurs. La coupe montre aussi que tous les conduits biliaires, sans excepter les fins canalicules, sont pleins d’une masse purulente. La muqueuse des canaux cholédoque et hépatique est couverte d’une membrane croupale, qui oblitère presque complètement leur lumière.
Dans la vésicule biliaire se trouve un petit calcul enchâtonné.
EXAMEN HISTOLOGIQUE. — Le tissu conjonctif interlobulaire forme sur plusieurs endroits des trabécules plus ou moins larges, plus ou moins importantes à examiner. Ici elles sont le siège d'un nombre considérable de cellules fusiformes, plus loin ces éléments sont rares. Une infiltration parvicellulaire se présente aussi dans beaucoup de points, laquelle est diffuse dans les fines trabécules interlobulaires et se dispose en foyers dans les plus épaisses en connexion avec les canalicules biliaires. Ceux-ci sont en plusieurs points oblitérés, surtout les plus fins qui sont encore revêtus de leur épithélium cylindrique. La plupart des canalicules ont leur épithélium desquamé gisant dans leur lumière, mélangés à des globules sanguins décolorés et quelquefois à une masse jaunâtre y contenus. Souvent il n’y a plus indice d’épithélium. La plupart des canalicules renferment du pus, aussi bien les plus fins que ceux de calibre moyen et même les grosses branches. Au milieu de ce contenu purulent l’on découvre des parasites qui ont toujours une forme constante. Ils ont la forme d’un bacille, de 2-3 4 de long à extrémités arrondies. Dans quelques canalicules ils ne sont pas nombreux ; dans d’autres, la plupart en vérité, ils sont présents en nombre considérable. On peut les constater aussi dans la paroi des canaux, lorsque l'infiltration embryonnaire est considérable ainsi qu'il est le cas pour les conduits biliaires d’une certaine grosseur. Nous avons eu l’occasion d'observer de cette façon comment l’infiltration partait de la paroi canaliculaire et gagnait le tissu interlobulaire et le lobule hépatique. Plusieurs fois la structure canaliculaire était effacée et comme fondue ; la suppuration partait de la paroi et gagnait par contiguité le tissu du foie ; tout un lobule hépatique, ou la partie voisine au conduit biliaire, ManquAL All COUPE EE Tr
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des voies biliaires et du pus des abcès, faits lege artis, donnèrent des cultures pures d’un bacille, dont l'étude approfondie démontra être le bacterium coli commune.
OBSERVATION X VIII
(Duocnowski et JANOwWSkt, loco citato.)
L’affection ne fut pas diagnostiquée. Aucun phénomène relatif à elle n’est signalé dans l’histoire du malade.
Auropste. — Le foie est augmenté d’un tiers, sa surface est lisse, son bord arrondi. À la surface on remarque de petits points jaune clair, ayant depuis la grosseur d’un grain de mil jusqu’à celle d’une petite noisette ; à la section du foie l’on voit que ces petits points sont constitués par autant d’abcès contigus à la surface ; on peut suivre la structure lobulaire du parenchyme et apercevoir de nombreux conduits biliaires dilatés et remplis d’un pus jaune clair.
La vésicule biliaire, outre le contenu qui vient d’être mentionné, renferme plusieurs petits calculs,
EXAMEN HISTOLOGIQUE. — [L’étude microscopique du foie donne dans ce cas un résultat un peu différent du précédent. A savoir, il y a dans le tissu même du foie beaucoup plus d’abcès et ceux-ci sont par conséquent plus petits. Au centre de presque tous ces abcès est situé un canalicule biliaire, dont la cavité est pleine de pus, dont l’épithélium est desquamé et presque complètement détruit partout, et dont les parois sont fortement infiltrées. De là l'infiltration gagne immédiatement le tissu hépatique et y provoque, comme dans le cas précédent, la formation d’abcès. On rencontre aussi assez souvent des canalicules pleins de pus, dont l’inflammation n’a pas encore atteint le tissu hépatique même.
Dans tous les canalicules lésés l'examen montre la présence d'un bacille tout à fait semblable à celui du cas antérieur. Aucun autre micro-organisme n’a pu être découvert. Dans l’intérieur de beaucoup de canalicules à parois faiblement infiltrées et à contenu non purulent, un aussi grand nombre du même bacille à été constaté. Les capillaires sanguins contenaient aussi le parasite.
Le tissu conjonctif interlobulaire n’est pas aussi considérablement augmenté que dans l’antérieur ; l’infiltration parvicellulaire est seulement perceptible dans les endroits où siègent les canalicules biliaires pleins de pus.
EXAMEN BACTÉRIOLOGIQUE. — Cet examen fut fait dans les mêmes conditions que pour l'observation précédente et l'on reconnut que le micro-organisme pathogène n’était autre que le bacterium coli commune .
OBSERVATION XIX
(GILBERT ET DoMiNIci).
Femme d'un âge avancé. — Rien dans son histoire clinique ne fit soupçonner la cholécystite suppurée.
TROUVAILLE D’AUrOPSIB. — La vésicule biliaire est toute petite, ratatinée, cachée dans sa loge hépatique. Sa cavité contient un liquide muco-purulent, blanc jaunâtre, épais, très gluant, qui est difficilement aspiré au moyen des pipettes stériles ; elle est divisée, par de nombreuses cloisons fibreuses, en quinze à vingt alvéoles qui lui donnent l'apparence intérieure d’une ruche. Chacun de ces alvéoles renferme plusieurs petits calculs, de la grandeur d’un grain de mil, agglutinés par le liquide décrit ; trois des cholélithes atteignent la grosseur d’une petite noisette.
La paroi vésiculaire est très épaissie sur certains points, ceux d’où partent les cloisons indiquées, et amincie sur d’autres. On voit de nombreux points rouges, correspondant aux vaisseaux injectés, dans toute sa couche externe.
L'EXAMEN HISTOLOGIQUE montre que cette paroi est Le siège d’altérations profondes. On ne voit, sur des coupes colorées au picrocarmin, que de très rares éléments épithéliaux, méconnaissables ; la muqueuse est dépourvue presque dans toute son étendue de sa couche épithéliale caractéristique. Les villosités glandulaires ont disparu tout à fait.
La couche sous-muqueuse est le siège d’une infiltration leucocytique très notable, qui forme parfois des bourgeons saillants dans la cavité. Du reste toute l’épaisseur de la paroi vésiculaire présente la même infiltration cellulaire, qui se collectionne souvent en de petits abcès. Les vaisseaux sanguins sont très distendus par le sang ; les lymphatiques apparaissent aussi dilatés.
Au moyen de la double coloration d'Orth on décèle, sur différents points de la paroi indistinctement, de petits bacilles, gros, à bouts arrondis.
EXAMEN BACTÉRIOLOGIQUE, — Le contenu purulent et muqueux de la vésicule fut ensemencé avec toutes les règles de l’art. Les plaques de Petri montrent la présence de nombreuses colonies d’un micro-organisme que les réactions habituelles (cultures sur pomme de terre, coagulation du lait, production d’indol, etc.) signalèrent comme étant le bacterium coli commune.
Angiocholites et cholécystites suppurées streptococciques. Le streptocoque pyogène a été constaté comme le seul agent de la phlegmasie biliaire par ÆRovighi, Leyden, Claisse, Malvoz. Dans les observations des trois premiers auteurs, le streptocoque pro-
voqua des lésions suppuratives, très peu avancées dans le cas de Claisse ; dans la quatrième, il produisit un grand nombre d’ulcérations de la vésicule, au cours d’une fièvre typhoïde.
Je regrette de ne pouvoir publier ici l'observation complète du cas si intéressant de Æovighi, n'ayant pu consulter l'original. J'en donne un résumé très succinct extrait des diverses publications italiennes.
I est juste de faire remarquer que, la constatation microbienne ayant été uniquement faite dans ces cas au moyen des méthodes colorantes, des coupes histologiques, l'absence d’autres microorganismes et particulièrement celle du bacterium coli, ne saurait
être affirmée.
OBSERVATION XX
(Rovrenr. — Rivista clinica di Bologna, 1886.)
Sujet ayant été malade pendant cinq à six mois. Il présenta des symptômes de lésions graves des voies biliaires (fièvre intermittente, douleurs, etc.), pendant le dernier mois.
A l’autopsie, occlusion catarrhale du cholédoque, dilatation des voies biliaires, abcês angiocholitiques multiples.
-L’examen microscopique montra dans les coupes colorées par la méthode de Gram la présence du streplococcus pyogène .
OBSERVATION XXI
(LEYDEN. — Charité Annalen, 1886.)
Rosalie Rumenska, servante, de 26 ans, entrée le 3 mai 1885, et morte le 31 juillet 1885. y
Antécédents. — La malade vient d’une famille saine. Père mort de variole. Mère vit et se porte bien. 4 frères de même.
Etant enfant, la malade à eu la rougeole, la scarlatine, la coqueluche. À 18 ans, une typhoide légère qui dura cinq semaines. A 21 ans, elle fut réglée pour la première fois; depuis lors elle l'a toujours été régulièrement. À 22 ans, elle a été « chlorotique » pendant les 3/4 de l’année ; mais, elle s’en est remise complètement.
Il y à à peine un an (été 1884), elle eut une fièvre gastrique ; elle ne devint pas ictérique. Depuis lors elle a été bien. Pas de maladie du tube digestif, pas de vomissements, pas de coliques. Elle n'a pas vécu en contact avec des chiens. ,
Le jeudi 30 avril 1885, elle se sentit très malade : pas d’appétit, nausées et vomissements verdâtres, bilieux et des douleurs intenses sur tout le côté droit, mais particulièrement à la région hépatique.
Le lendemain les douleurs augmentèrent. Elle ne dormit pas la nuit. Le samedi, son état général était très mauvais ; elle ne put travailler à cause de la faiblesse et de la douleur. Le soir elle eut un grand frisson, qui dura un quart d'heure et fut suivi d’une chaleur brülante. La douleur intense ne lui permit pas le sommeil la nuit. Le lendemain, elle entra à l'hôpital.
Etat actuel, le 3 mai. Pas de traces d'’ictère...... Température axillaire 38°. Pouls, 64, vigoureux. Respiration, 24. Pas de symptôme frappant. Elle se plaint de grande faiblesse, de perte de l'appétit, de nausées, et surtout de douleurs à la région hépatique particulièrement à l'endroit de la vésicule biliaire. Sensorium libre. Pas de vertiges ; pas de maux de tête. Sommeil très mauvais les dernières nuits. Lèvres bien colorées ; langue couverte complètement d’une épaisse couche grisâtre. Pas d'appétit ; vomissements jaune-verdâtre. Pas de selles depuis deux jours.
A la palpation, l'abdomen est mou, un peu tendu, permet de sentir sous l'arc costal le bord dur du foie. La région hépatique est très sensible, surtout à la pression de la place occupée par la vésicule. Thorax bien conformé. Pas de toux, pas d’expectoration. La palpation et la percussion des poumons ne font découvrir aucun signe morbide.
Le foie dépasse de deux travers de doigt l’arc costal ; le lobe gauche atteint la ligne mammellaire gauche. \
Matité cardiaque normale. Bruits normaux. Urine, 1200 c. c., acide, de coloration brun foncé, sans albumine.
Dans la nuit du 3 au 4 : frisson qui dure un demi-heure ; après sueurs profuses. To 390, à :
Les jours suivants l’état reste le même. Selles colorées et moulées.
Température. k mai 3708 matin 38°6 soir 5 — 3908 — 38°2 midi 384 — 6 — 3709 — 401 — 386 —
Depuis le 8, la température est normale jusqu’au 14.
Les jours suivants, fièvre irrégulière montant à 39°8,
L'ictère, qui a paru pour la première fois le 13 devient intense les jours suivants
Le 26 mai, apparition de l’ædème aux extrémités. L’examen physique donne : matité du foie non augmentée ; celle de la rate fortentent augmentée. En arrière et à droite, au-dessous de l’angle scapulaire, matité très marquée.
Les jours suivants, l’état général persiste à être très mauvais, les douleurs hépatiques très vives. La malade prend une à deux injections de
morphine par jour. La fièvre est toujours irrégulière, atteignant 3998 ; le pouls très fréquent, 120-130. L’ictère est moins intense, l’urine plus claire, les fèces sont colorées.
Le mieux se prononça davantage les 2 et 3 juin. Le soir du 3 juin, tout empira subitement. Vomissements fréquents, accès de dyspnée et d’angoisse. Perte du sommeil.
4 juin. — Matin. Pouls, 124. Respiration, 40. Vomissements plus fréquents. Selles jaunes ; urine ictérique.
6. — L'on palpe sous le rebord costal, à l'emplacement de la vési-
cule biliaire, une tumeur arrondie, grosse comme un poing, qui n’est pas immédiatement adossée à la peau du ventre, mais la bandant légèrement. Fluctuation confuse. La ponction extrait une bile liquide, épaisse, d’un beau jaune d'ocre. La vésicule fut donc manifestement ponctionnée. Le liquide ne contenait ni crochets ni d’autres parties quelconques d’échinocoques ; il renfermait dans une substance muqueuse abondante de gros et beaux cristaux de bilirubine, des pigments biliaires amorphes, de rares aiguilles de cholestérine, quelques cellules décolorées et quelques bacilles de putréfaction.
L'état général ne s'améliore pas. To — 40°,2 ; pouls, 134, ondulant, petit. Respiration, 40, dyspnéique.
Aux premiers jours de juillet un décubitus sacré commenca à se former. L’œdème des jambes est très marqué. Les selles persistent à être colorées ; l'urine n’est plus ictérique. La malade a souvent des moments d’excitation, pendant lesquels elle se plaint et pleure sans proprement délirer.
14 juillet. — L'examen physique montre une diminution très notable du foie, dont la matité s'étend de la 5° côte au rebord costal.
Les jours suivants l’état général empira de plus en plus. Des moments d’engourdissement apathique suivaient à d’autres de forte excitation, pendant lesquels la malade, comme délirante, criait de toutes ses forces.
Pas d’appétit. Elle ne prend que des aliments liquides. Vomissements fréquents... SEE MNT EE RERO PAPER IEU ES CES
La fièvre n’est plus aussi élevée ; elle est remittente et irrégulière, occillant entre 37° et 380,5. Souvent la température est au-dessous de la normale le matin. Pouls, petit, filiforme, 120-130. Respiration pénible, précipitée, 30-35.
23. — L'œdème se présente sur les membres supérieurs, les jambes sont encore très enflées. En même temps on observe un abcès, de la grosseur d'une pièce de cinq marks, dans l’axille gauche, qui s'ouvre le lendemain et suppure beaucoup. Le décubitus sacré devient plus profond, et un autre se forme au niveau de la hanche.
29, — Incontinence des matières fécales. La peau des extrémités inférieures est gangréneuse par places. Délire.
30. — A midi. La malade est complètement inconsciente. 31. — Matin. Mort.
AuTopsiEe. — Cadavre très ictérique.
La cavité pleurale gauche contient 800 centimètres cubes environ d'un liquide bleuâtre ; la droite 700 centimètres cubes à peu près. Le cœur présente danssa musculature une forte méthamorphose graisseuse. Valvules intactes. e
A l’ouverture de la cavité abdominale, on voit que les anses intestinales sont soudées entr'elles et avec le feuillet pariétal du péritoine. Bien au-dessus de la symphyse siège une cavité encapsulée pleine d’un liquide brunâtre contenant des flocons fibrineux.
La rate est adhérente par la face concave au foie et à l’estomac, et montre sur la face convexe des couches péritonitiques et une légère hyperplasie de la pulpe.
La vésicule biliaire est très dilatée et adhère aux côlons transverse et ascendant ; de telle facon qu'en les séparant, on voit que le tissu manque en deux endroits. Elle contient 5-6 calculs du volume d’un pépin de cerise. Le canal cholédoque est très dilaté ; par l’ampoule de Vater l’on fait sourdre, en l’exprimant, un liquide teint de bile.
Le foie est ictérique à la coupe. La surface de section présente de nombreux foyers, presque de la grosseur de 50 centimes, tantôt teints par un pus pur, tantôt par un jaune verdâtre.
EXAMEN BACTÉRIOLOGIQUE. — Une fois, dans le liquide extrait à la ponction, on trouva des bacilles dits de putréfaction, qui ne furent plus retrouvés. Après, constata-t-on dans ce liquide la présence de streptocoques. Les mêmes coques pyogènes furent décélés en grande quantité dans le pus râclé à la surface de section du foie. Dansles préparations colorées du tissu de l'organe, Klemperer réussit à voir entre les cellules de pus les mêmes streptocoques caractéristiques.
OBSERVATION XXII
(CLAissE. — Thèse de Dupré, 1894.)
V... Angélique, 65 ans. entre le 4 juillet 1870, à .la Charité, salle Beau, service de M. Constantin Paul. On constate, à l’entrée, un état de dépression adynamique avec subdélire ; la malade n’est pas capable de répondre à l'interrogatoire.
Aucun renseignement sur ses antécédents,
lctère foncé (cutané, muqueux, urinaire).
Foie volumineux, dépassant le rebord des fausses côtes de plusieurs travers de doigt.
Rate grosse. Température fébrile. Hémorrhagies nasales et utérines. On soupçonne un cancer du foie, avec ictère grave terminal.
La malade succombe dans le coma le 9 juillet.
Auropsie. — Le foie est volumineux, ictérique, assez régulièrement hypertrophié, d’une consistance normale, La vésicule biliaire est dilatée, ses parois amincies.
A l’examen du hile hépatique, on est tout d’abord frappé de la grande dilatation de toutes les grosses voies de la bile. Les canaux cholédoque, cystique et hépatique ont le calibre des doigts environ, et à la palpation, ainsi qu’à celle de la vésicule, on sent qu'ils sont remplis de calculs, de volume moyen, qu'on frotte et qu’on choque les uns contre les autres, en mobilisant la pièce.
Il n'existe pas d'abcès collecté, mais le liquide qui imbibe la muqueuse biliaire est d'aspect nettement puriforme.
La rate est grosse, ferme.
Rien à noter du côté des autres viscères.
EXAMEN MICROSCOPIQUE DU FOIE. — Les coupes du foie révèlent une dilatation considérable et irrégulière des canaux et canalicules biliaires, avec angiocholite et périangiocholite anciennes et profondes.
Autour des canaux biliaires, existe une zone de sclérose épaisse, dont les tractus stratifiés entourent la paroi externe des canaux : en dehors de la sclérose angiocholique, le parenchyme hépatique présente une dégénérescence vitreuse diffuse des cellules, qui se colorent fort mal, et forment sur les coupes une teinte sale et opaque, homogène, au milieu de laquelle se perd la vision nette de leurs contours et de leurs noyaux. Les bandes scléreuses, au contraire, tranchent par leur coloration vive et intense.
Les coupes bactériologiques dénotent l’existence, dans les seules cavités biliaires, et nulle part ailleurs, d’une infiltration microbienne abondante de la muqueuse des canaux dilatés et enflammés. Ces microbes sont des streptocoques dont les chaînettes serpentent dans l'épaisseur de la paroi interne des canaux : on les aperçoit, étayés dans toute la hauteur des canaux et leur topographie biliaire systématique saute aux yeux. Il n'existe sur toutes les coupes que des streptocoques.
Angiocholites et cholécystites suppurées staphylococciques.
Le staphylocoque doré est, selon M. Netter, un habitant normal de la portion inférieure du cholédoque.
Les deux faits suivants prouvent qu’il est capable de remonter ce canal et de produire la suppuration des conduits biliaires et du cholécyste. .
Si l’on excepte le cas de MM. Gilbert et Girode, dans lequel ces
auteurs ont constaté le staphylocoque blanc associé au pneumocoque, ce staphylocoque n’a pas été décelé dans le pus biliaire. Il peut cependant infecter les voies de la bile (Létienne, Vincent, etc.).
OBsERvATION XXII.
(Brigcer. — Zeitschrift für Alinische Medicine, 1886.) Antécédents. — Femme W., de 32 ans. Ses parents jouissent d’une
bonne santé. Elle a eu, étant jeune fille, un érysipèle. À 24 ans elle acquit la syphilis et fut traitée avec succès par les onctions mercurielles.
En février 1885 elle souffrit de douleurs se présentant par paroxysmes dans la région hépatique, qui étaient accompagnées de frissons et de fièvre. Chacun de ces accès était suivi d'ictère, lequel disparaissait après un certain temps. Un accès semblable fait entrer la malade à la Charité le 24 mars 1885.
Etat actuel le 24 mars. — La peau et les conjonctives sont légèrement ictériques. Les ganglions inguinaux des deux côtés sont tuméfiés, non douloureuxs.Vomissements bilieux fréquents.Perte de l’appétit.Le foie n'est pas gros; mais la région hépatique est très sensible. L’auscultation et la percussion donnent partout des signes normaux. Souvent, et surtout la nuit, la malade est prise subitement de coliques, qui commencent dans la région du foie et s’irradient vers l’abdomen ; elles sont accompagnées de frissons, mais le thermomètre ne signale aucune élévation notable de température. Urine brun-jaunâtre ; contient beaucoup de pigment biliaire ; les selles sont décolorées. Au commencement les accès de coliques hépatiques étaient améliorés par l’usage de l’eau de Carlsbad. |
Le 7 avril, la température qui était restée normale, s’éleva brusquement à 40°. Dans la région axillaire droite on trouve une matité et l'on entend uu frottement pleural. Les paroxysmes douloureux sont devenus plus fréquents, de mème que les vomissements.
Le 28 avril matin, la malade affirma que les fonctions de ses extrémités du côté gauche étaient gênées. La jambe gauche était complètement paralysée ; le bras gauche pouvait encore être porté à la hauteur de l'épaule, tandis que l’avant-bras et la main pouvaient exécuter tous les mouvements ; la malade serrait cependant assez faiblement la main. Les muscles abdominaux du côté gauche se contractaient avec moins d'énergie que ceux du côté droit. La sensibilité de tout le côté yauche, excepté la moitié correspondante de la face, est diminuée ; la zone insensible s’arrête exactement sur la ligne médiane ; les réflexes cutanés sont complètement éteints. La commissure buccale droite est un peu plus élevée que celle du côté opposé, qui est abaïissée. L'orbi-.
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culaire des paupières gauche ferme moins énergiquement que celui de l'œil droit. Le sens de la vision est intact, ainsi que les autres ; il n'y a pas de déviation du regard. La colonne vertébrale est très sensible dans toute son étendue.
Sur le poumon gauche on entend un son tympanique, un peu mat dans la partie inférieure. Dans cet endroit, ainsi qu'à l’axille droite, l'auscultation révèle des râles crépitants et des frottements. L'état de la malade empire rapidement. La malade est souvent somnolente.
Le 30 avril. — La jambe droite, qui exécutait les mouvements la veille, est complètement paralysée, et le réflexe patellaire, ainsi que le gauche, a disparu. La sensibilité aussi est diminuée jusqu’à l’ombi-
Le bras gauche a perdu complètement ses fonctions ; il ne peut plus étendre ni plier l’avant-bras. [’avant-bras de ce côté peut encore exécuter les mouvements de pronation et de supination, mais non ceux de d’adduction et d’abduction. La main peut encore être pliée sur le poignet, mais la force est insignifiante ; les doigts peuvent être fléchis mais non étendus en on LA ME TN AU TON re lt 16e
e . 87 les où y . . > TS. # d'entre . .
La somnolence augmente de plus en plus. Tandis qu'avant il y avait constipation, la diarrhée s’est présentée maintenant. Incontinence d'urine.
Le 3 mai, la malade mourut ayant perdu toute connaissance.
AUTOPsiE, — Le poumon gauche est libre dans le thorax. Il ne contient de l’air que dans le lobe supérieur ; l’inférieur est en grande partie atélectasié. Emphysème des bords. À la base on constate la présence d’un abcès ; plus volumineux qu'une noisette et enkysté, et un endroit, de la grandeur d’une pièce de cinq francs, couvert de couches pleurétiques. Le poumon droit ne présente non plus d’adhérences ; son lobe supérieur est emphysémateux ; l’inférieur présente des couches fibrineuses pleurétiques sur une étendue d'une pièce de deux francs, et plusieurs abcès circonscrits, depuis la grosseur d’un pois jusqu’à celle d’une noisette.
Après ouverture du duodénum et découverte de l’ampoule de Vater, aucune quantité de bile ne sort par celle-ci. L'introduction d’une sonde butte contre un obstacle à 4 centimètres, constitué par un calcul de la grosseur d’une noisette et enclavé dans le cholédoque dilaté.
La vésicule biliaire est ratatinée et réduite à la forme d’un tuyau à parois épaissies,
Le foie avait à droite 19 centimètres de longueur, 16 de largeur, 7 d'épaisseur ; à gauche 6,5 X 15 X 2,3. A la coupe, une grande quantité de pus jaune d'or surgit d’un abcès gros comme un œuf d’oie.
À l’ouverture de la cavité cränienne, on voit que la dure -mère adhère en plusieurs points à la voûte osseuse. Dans l'hémisphère cérébral gauche siège, dans le lobe postérieur, un abcès de la grosseur d’un noyau
de cerise, plein d'un pus jaune-verdâtre ; ailleurs la substance cérébrale est de consistance normale et normalement vascularisée.
A la section de la moelle allongée, une quantité de pus s'écoule également, qui semble venir des alentours du canal central.
Dans la partie cervicale de la moelle épinière la substance grise se trouve convertie en une masse pultacée, sans parois qui la séparent antérieurement ni postérieurement. Trois centimètres plus bas, à l’incision de la moelle, un pus jaune-vert s’écoule en abondance, provenant de la substance grise transformée en cavité purulente. Sur une section transversale, faite deux centimètres plus bas, on voit que la substance grise du côté droit est reconnaissable, tandis que seulement celle du côté gauche est transformé en cavité purulente.
A la partie thoracique, # centimètres plus bas, la section transversale fait couler un pus abondent, jaune et sale. Néanmoins, les parties blanche et grise du côté droit sont bien conservées; la substance grise
de la moitié gauche a complètement disparu. ; La partie lombaire de la moelle semble normale. EXAMEN BACTÉRIOLOGIQUE. — Dansle pus de tous les abcès signalés le
staphylococcus pyogenes aureus put être cultivé.
OBSERVATION XXIV
(BarBacci. — Lo Sperimentale, 1892.)
Ch. Palmira, 19 ans, vient de l'hôpital de la Marternité, où elle était accouchée trois jours auparavant d’un fœtus à terme.
Pas d'histoire clinique.
AUTOPSIE, faite 24 heures après la mort (7 mars 1892). A l'ouverture de l’abdomen l’on remarque que les anses intestinales, uniformément dilatées par le gaz, sont légèrement injectées, de même que le péritoine pariétal ; il n’y a pas cependant d’exsudat à la surface. Ces anses sont en partie soudées au bord antérieur du foie, et celui-ci est à son tour uni à la paroi abdominale par des adhérences peu tenaces. En déchirant ces adhérences l’on met à découvert une cavité pleine de pus dense et crémeux de coloration jaune rougeûtre, non fétide, collectionné dans un espace irrégulier qui entoure le bord antérieur du foie, s'étendant vers les faces supérieure et inférieure de l’organe. La cavité est limitée en haut par la partie la plus antérieure de la face concave du diaphragme ; en avant, par la paroi abdominale ; en bas et latéralement par les anses intéstinales adhérentes entr’elles et avec la surface du foie ; extérieurement, enfin, la cavité se trouve en rapport avec la vésicule biliaire qui contribue en partie à la limiter de ce côté.
L’estomac, le duodénum, le pancréas sont normaux.
Par l’ampoule de Vater l’on pénètre facilement avec un stylet jusqu'à l’union des canaux cystique et hépatique. De ce dernier conduit la bile flue librement dans le cholédoque et le duodénum.
Ouverts sur la sonde les conduits cholédoque et hépatique sont tout à fait normaux ; le cystique au contraire se trouve obstrué par un calcul à son embouchure dans la vésicule biliaire.
La vésicule biliaire est distendue ; ses parois épaissies, sont enduites en grande partie de pus. La suppuration s'étend profondément entre la vésicule et le foie, mais seulement du côté interne, c'est-à-dire, de celui qui correspond à la collection purulente périhépatique. La vésicule une fois ouverte, on voit qu’elle estremplie par un pus dense, jaunâtre, légèrement teint en vert par la bile ; la muqueuse est presque complètement détruite, à peine en restent-ils quelques lambeaux injectés et nécrosés. Du côté interne, en même temps que la muqueuse une grande partie de la paroi est détruite, sans qu'il y ait pourtant une vraie perforation et communication directe entre le cholécyste et l’abcès périhépatique. Les parois vésiculaires sont très épaisses et contiennent dans leur épaisseur, surtout du côté interne, de petits foyers purulents dont quelques-uns-très superficiels se sont ouverts à l’extérieur, ainsi qu’on peut le constater, précisément en rapport avec le sac purulent déjà décrit.
Le foie ne présente rien à noter macroscopiquement.
La rate est légèrement augmentée de volume.
Rien de notable aux reins et aux poumons.
Cœur. — Sur le péricarde de l'oreillette droite l’on remarque un épaississement fibreux disposé en iles et en traits irréguliers. Le cœur est un peu plus gros que d'ordinaire, surtout le segment gauche.
Il existe sur Les valves de la tricuspide, de l'aorte et en partie aussi de la mitrale une endocardite végétante très récente. Ce sont des végétations très délicates, rosées, sous lesquelles le tissu n’est pas ulcéré. Il y à aussi un degré de sténose et insuffisance mitrales, et légère hypertrophie du ventricule gauche.
L’utérus est de la grandeur d’une tête de fœtus; sa cavité est pleine de caillots sanguins et l’on voit sur la face postérieure, vers le fond, l'insertion placentaire. La plaie utérine est aseptique. Pas de pus dans les parois utérines, ni dans les annexes, qui sont normaux.
EXAMEN HISTOLOGIQUE DE LA VÉSICULE BILIAIRE. — En étudiant plusieurs points de la paroi vésiculaire, l’on voit d'abord une destruction complète de la muqueuse, dont il reste à peine quelques vestiges épars. Le revêtement muqueux est mieux conservé au niveau du col de la vésicule ; l’on peut y voir encore les villosités de la muqueuse, quoi que dépourvues d'une couche épithéliale continue. L'on trouve un reste de cet épithélium dans les plus profonds recoins, vers la base des villosités, et là même ils se présentent profondément altérés, nécrosés.
Les vaisseaux de la muqueuse sont notablement distendus par le
sang, dans lequel on découvre par la méthode de Gram de nombreux groupes de cocci.
D'autres vaisseaux sont thrombosés et abondent en micro-organismes. Les vaisseaux sous-muqueux présentent ces mêmes altérations.
Il existe en plus une infiltration diffuse du tissu, constituée par de petits éléments lymphoïdes qui se disposent en de vrais foyers circonscrits, qui ont tout l'aspect d'abcès miliaires, et dans lesquels on décèle de très nombreux micrococci. Dans l'épaisseur de la tunique moyenne de la vésicule on voit de nombreux abcès de dimensions variables, quelques-uns desquels immédiatement placés sous le revêtement péritonéal. Plusieurs de ces abcès ont une forme allongée et semblent être limités par une vraie paroi propre appartenant à une cavité préexistante : ils sont dirigés habituellement de la face péritonéale à la muqueuse et font tout l'impression de lymphatiques thrombosés. Les micro-organismes sont encore abondants dans ces foyers purulents. EXAMEN BACTÉRIOLOGIQUE. — Le pus d’un petit abcès de la paroi vésiculaire, celui du grand abcès périhépatique, et le sang du cœur, sont ensemencés avec toutes les précautions voulues. Des cultures sur plusieurs milieux sont faites ; toutes donnent un seul micro-organisme, qui présente tous les caractères bactériologiques du staphylococcus pyogenes aureus.
Angiocholites et cholécystites suppurées typhiques.
Le premier fait de suppuration biliaire due au bacille d’Eberth appartient à MM. Gilbert et Girode. Il s’agit d’une cholécystite suppurée trouvée à l’autopsie d’un individu mort de fièvre typhoïde.
Plus de deux ans après, Chiari et ces mêmes auteurs publièrent les deux nouveaux faits qui vont suivre.
Les observations XXV et XXVI, appartenant à Dupré et à Guarnieri, publiées dans l'intervalle, ont un intérêt étiologique spécial. Elles ne répondent pas toutefois au tableau anatomique de l’angiocholite nettement suppurée.
Je rappellerai seulement le fait, déjà cité, du service de M. Tuffier, de cholécystite typhoïde, dans le contenu vésiculaire duquel M. Gilbert et moi avons constaté bactériologiquement les bacilles d’Eberth et d'Escherich associés ; de même que celui de Malvoz où l'examen microscopique montra la présence du streptocoque dans
les lésions cholécystiques.
OBSERVATION XX V
(Dupré. — Obs. IX. Thèse doctorat, 1891).
Rob... Adèle, 45 ans, culottière, entre le 14 juin 1890, salle Barth, service de M. Letulle.
Les antécédents héréditaires de la malade sont dépourvus d'intérêt : son père est mort subitement, sa mère se porte bien.
Les antécédents personnels sont les suivants :
Pas de maladie dans l'enfance.
Règles apparues à 14 ans, normales ; a eu trois enfants etre bien portants.
La santé de cette femme était bonne, lorsque, il y a huit mois, survint une fièvre typhoïde grave, qui suivit son cours normal, sans complications particulières. La convalescence fut assez longue, puisqu'elle dura trois mois ; la malade était bien rétablie, lorsque, au moment de ses règles, il y a trois mois, c'est-à-dire, quatre mois après la fin de la fièvre typhoïde et quelques semaines après la fin de la convalescence, elle fut prise, une après-midi, de violentes douleurs dans l’hypochondre droit, s’irradiant à l’épigastre et dans l’épaule droite, accompagnées de vomissements d'abord alimentaires, puis muqueux et bilieux. Ces douleurs que la malade qualifie de crampe d'estomac, s’amendèrent vers le soir et disparurent le lendemain. Pendant cette crise douloureuse, il n’y eut, au dire de la malade, ni jaunisse, ni matières fécales, ni modification de l’urine. La recherche des calculs dans les selles ne fut naturellement point faite.
Quinze -jours après cet incident, les mêmes douleurs réapparurent
‘ moins intenses cependant, avec des nausées, sans vomissements. En même temps, les matières fécales se décolorent, l'ictère apparait et l'urine devient couleur d’acajou. En quelques heures, les douleurs disparaissent, mais les signes d’obstruction biliaire demeurent; l'urine est toujours acajou, les selles argileuses, et l'ictère persiste.
L’appétit est conservé. IL n'existe pas de fièvre. La malade est mise au lait.
Quinze jours plus tard, au moment des règles, nouvelle crise, qui dure quelques heures et disparaît. Pendant deux mois environ, des coliques hépatiques semblables se reproduisent, au nombre d'environ trois par mois, à chaque fois traitées par des injections sous-cutanées de chlorhydrate de morphine. Entre chaque crise, persiste l’ictère cutané et urinaire, et la décoloration des selles. Puis la malade s’affaiblit, maigrit, perd l'appétit, et voyant décliner son état général, se déeide à entrer à l'hôpital.
Jusqu'au moment de son entrée à Saint-Antoine, la malade ane qu’elle n’a pas eu de fièvre (?).
État actuel, 14 juin. — Ictère foncé, généralisé, chez une femme faible et récemment amaigrie. Douleur continue, au niveau du creux épigastrique, exaspérée par la pression, irradiée vers l'épaule droite en avant, et vers l’angle inférieur de l'omoplate en arrière : pas de douleur au niveau de la vésicule biliaire, qui ne paraît pas distendue. Le foie paraît peu volumineux. Les matières fécales sont absolument décolorées ; il existe un peu de constipation ; la langue est quelque peu saburrale et l’appétit diminué. Les urines, couleur acajou, offrent, au réactif de Gmelin, le prisme caractéristique des pigments biliaires.
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En présence des signes d’obstruction biliaire persistante, doublés de ceux d'infection surajoutée à la lésion mécanique, de l'aggravation progressive de l’état général, et de l'échec du traitement médical, M. Letulle se décide à l'intervention chirurgicale et confie la malade à M. Monod, qui pratique la cholécystentérostomie.
5 juillet. — À 9 heures du matin, mort.
AuUToPsiE. — À l'ouverture du ventre, on constate tout d’abord des adhérences récentes entre le feuillet pariétal du péritoine et le grand épiploon. Les anses intestinales ont l’apparence normale.
Au niveau de la région hépatique, le péritoine contient une notable quantité de bile, fluide, brunâtre, mélangée aux matières fécales. Cet épanchement de liquide dans la séreuse est limité par de nombreuses adhérences, faciles à rompre.
La vésicule biliaire n’est plus reliée à l'intestin que par un seul point de suture. La boutonnière intestinale est béante et agrandie ; tous les autres points de suture ont lâché : on trouve quelques fils perdus dans le péritoine.
En ouvrant l'estomac, et en suivant, avec les ciseaux, la petite courbure, on pénètre dans le duodénum, qui est fendu dans toute sa longueur : on s'aperçoit alors qu'il n’a pas été mis en communication avec la vésicule. L'’abouchement a porté sur le côlon transverse qui se reconnait d’ailleurs facilement à ses bandelettes et à ses bosselures.
Le foie, très augmenté de volume, pèse 2, 150 grammes. Il est vert
olive, et de consistance friable. Le lobe gauche recouvre la face antérieure de l’estomac.
A la section, le parenchyme hépatique apparait vert en certains points, jaune-brunâtre en d’autres, avec des saillies granitées, irrégulièrement disséminées sur le plan de la coupe, alternant avec des petites cavités, dont la plupart se continuent nettement avec les canaux biliaires dilatés et imbibés de bile brun-verdâtre. La consistance du tissu hépatique est scléreuse en certains points, friable et ramollie en d'autres : l'aspect général est celui de la cirrhose hypertrophique biliaire.
Les ciseaux, introduits dans a vésicule biliaire, incisent dans tout son trajet, le canal cystique, dans lequel on trouve deux calculs à facettes. On pénètre ensuite dans le canal cholédoque, qui est considérablement dilaté, puisque sa lumière admet facilement le petit doigt. Les parois de ce canal sont épaissies, dures, et la surface interne, recouverte d'un enduit brun-verdâtre épais, tomenteux, et tapissée d'un mélange de boue biliaire et de sable: dans sa cavité on trouve cinq calculs à facettes.
La vésicule, dont les parois sont épaissies, est petite, non dilatée ; et l’exiguité de son volume constraste avec l'énorme calibre des canaux cystique etcholédoque.
Les voies biliaires intra-hépatiques sont, dans la totalité de leur réseau, notablement dilatées,* épaissies dans leurs parois, dont la surface interne est tapissée de boue et de sable biliaires. Angiocholite généralisée. Pas d’abcès, cependant, en certains points, les canaux biliaires intra-hépatiques renferment un liquide épais, verdàtre, dont la couleur quelque peu lactescente rappelle celle du pus biliaire.
Dans l'intestin, pas de lésions à noter.
Les reins sont d'apparence normale ; en dehors d’un petit kyste, du volume d'une noisette environ, à la partie inférieure du rein droit, et d'un semblable sur le bord convexe du rein gauche.
Le cœur est sain.
Rien dans les plèvres. Un peu d’emphysème pulmonaire.
La rate, assez grosse, est congestionnée.
EXAMEN HISTOLOGIQUE DU FOIE. — Les coupes du foie présentent des altérations de deux ordres. Tout d’abord dans la zone péri-portale, une infiltration embryonnaire abondante, autour des canalicules biliaires dilatés, atteints d’angiocholite desquamative aiguë, et d'épaississement de leurs parois. Les capillaires sont dilatés. Ensuite, les cellules hépatiques, dans tout lé territoire lobulaire, mais principalement autour des espaces portes, sont réfractaires à la coloration, et présentent une sorte de tuméfaction trouble, de gonflement vitreux de leur protoplasma, qui ne se laisse point pénétrer par la solution colorante (picro-carmin, hématoxyline). En certains points, l'aspect de la préparation est caractéristique à cet égard : les cellules sont presque indistinctes dans leur
forme et leur contour, et offrent l'apparence de blocs vitreux, mal colorés, juxtaposés dans une mosaïque irrégulière. Autour de la veine sushépatique, collerette de cellules infiltrées de vésicules graisseuses.
Malgré tous nos efforts pour déceler dans le tissu du foie les bacilles que nous avions constatés dans la bile, après l'essai successif et répété des méthodes techniques les plus variées, nous avons dû renoncer à trouver un seul bacille sur les coupes.
EXAMEN BAGTÉRIOLOGIQUE. — La bile recueillie au cours de l'opération, dans des pipettes stérilisées, est soumise à un examen bactériologique complet.
Une seule bactérie se développa dans les cultures présentant tous Les caractères communs aux bacilles du côlon et typhique. Une étude plus approfondie (cultures sur divers milieux, inoculations, réactifs divers) démontra que dans la bile il n’existait qu'un seul micro-organisme et que ce micro-organisme n’était autre que le bacille typhique d’Eberth- Gaffky.
OBSERVATION XX VI
(GuarniERI. — Aivista generale italiana di clinica medica, 1892.)
Yognoni Adelaïda, de 60 ans, dit avoir souffert en 1877 d’accès de fièvre paludique qui se répétèrent à longs intervalles quatre ou six fois en quatre mois. Elle guérit par l'emploi prolongé des sels de quinine, auquel elle dut avoir recours à plusieurs reprises pendant les années successives contre de nouveaux accès.
Elle a eu cinq grossesses normales. Elle à pu vaquer toujours à ses occupations domestiques en bon état de santé.
En octobre 1891 elle fut atteinte d’une douleur profonde, sous l’arcade costale droite et dans la prolongation de la ligne semi-claviculaire. Exacerbations pendant la marche ou pendant un travail quelconque. La douleur se maintient toujours dansle même point, augmentant d'intensité à la pression. Vers les derniers jours de novembre la douleur augmenta et s’étendit à tout l'hypochondre droit. La malade s’apercut alors que ses forces lui manquaient peu à peu et que sa peau devenait ictérique ; les urines l’étaient déjà depuis certain temps. Elle dit n'avoir jamais eu de fièvre. En se voyant incapable de travailler à cause de sa faiblesse elle se décide à entrer à l’hôpital le 30 décembre.
La malade était couchée sur le côté droit, d'humeur gaie et vive, assez àmaigrie et avec une teinte ictérique générale. Le cœur battait dans le 5° espace intercostal sur la ligne mammaire ; rien d’anormal.
Pouls fort, ample, 60 à la minute. Légère hypostase pulmonaire.
Le foie était augmenté de volume. Il débordait la ligne mammaire de près de 4 travers de doigt l’arc costal ; le lobe gauche arrivait tout près de l’ombilic.
En dehors de la ligne hémi-claviculaire on constatait une tuméfaction DOMINICI 23
piriforme de la grandeur d’une grosse orange, déplaçable, parfaitement limitable en bas, que l’on reconnaissait comme étant la vésicule du fiel, laquelle pouvait être comprise dans la paume de la main et cédait à une pression considérable, diminuait de volume et ne récupérait sa grandeur primitive que plusieurs heures après (par exemple de 6 heures du soir à 8 heures du matin).
La palpation éveillait de vives douleurs qui duraient plusieurs heures après la visite. s
La température des 4 premiers jours varia entre 360,5 le matin et 370,2 le soir.
Urines rares et chargées de pigment biliaire. Fèces ordinairement décolorées.
Dans la nuit du à janvier elle fut atteinte d’un accès très intense de douleurs lancinantes à l’hypochondre droit, correspondant à la partie la plus élevée de la vésicule, et s’irradiant à tout l’abdomen. La douleur continua, tantôt plus forte, tantôt plus faible, durant # jours. La température qui avait atteint 37°3 la veille de la crise douloureuse, au soir, monta pendant la même nuit à 398, et s’y maintint avec un minimum de 38° le matin.
Pendant quelques jours les symptômes objectifs ne se modilièrent pas, mais les forces manquaient de plus en plus à la malade. Des nausées et des vomissements répétés se présentèrent et elle tomba en peu de temps dans un état de profonde émaciation. Cependant, la malade était encore de belle humeur. Le pouls se conservait ample et fort, battant de 70 à 75. s
Le 8 janvier, on extrait avec une seringue Tursini stérilisée un centimètre cube de sang de la veine médiane gauche, qui fut ensemencé dans des tubes et des plaques d’agar-agar.
L'état de la malade s’aggrava progressivement. De nouveaux accès douloureux vinrent l’affliger pendant la nuit du 25 janvier. L’hypostase pulmonaire augmenta considérablement. Pouls fréquent à 90, faible, très compressible. L'ictère, l’émaciation augmentèrent. Les vomissements incoercibles rendaient la nutrition assez difficile. La malade mourut la nuit du 30 janvier.
AuTorsie. — Grande stase cérébrale. Cœur de volume normal, quelque peu flasque, sans lésion valvulaire. Ventricule gauche un peu hypertrophié. Valvules aortiques rigides, mais non insuffisantes. Petites plaques athéromateuses à l’origine de l’aorte.
Les poumons, présentent de l’'hypostase bilatérale et de l’œdème des lobes inférieurs.
Le foie déborde de près de 4 travers de doigt, il est très augmenté de volume et déformé par un creux que l’on voit sur la face supérieure du grand lobe, où il existe une large et épaisse tache tendineuse.
La vésicule biliaire est énormément dilatée par la bile ; l’ampoule de Vater est libre. À deux centimètres environ de son embouchure le
cholédoque forme un angle aigu, où la sonde introduite par le duodénum, est arrêtée. Cette inflexion en angle du cholédoque y produit une certaine sténose, qui peut être cependant vaincue par une sonde de 2 à 3 millimètres en lui imprimant certains mouvements. En ouvrant le cholédoque longitudinalement on remarque que le diamètre intérieur est très diminué au niveau du genou décrit, tandis que dans la partie hépatique du même canal il y a une dilatation telle qu’il permet l’introduction du petit doigt. Les conduits cystique et hépatique sont également dilatés et pleins de bile fluide et verdàtre. Le cholédoque est entouré d’un épais tissu de néoformation, particulièrement sur la partie rétrécie, qui le fait adhérer étroitement à une tumeur qui se trouve sur la tête du pancréas. Cette tumeur, qui s'implante aussi par une large base sur la paroi duodénale, a le volume d’une petite mandarine, à surface arrondie, à consistance dure. À la coupe de cette masse néoplasique, on ne trouve pas traces de tissu glandulaire, elle présente la structure d’un carcinome.
A la surface de section du foie, les conduits biliaires sont dilatés, les lobules déformés et teints fortement en vert foncé.
Rate deux fois et demi plus grosse que normalement. Capsule épaissie. Pulpe consistante.
EXAMEN HISTOLOGIQUE. — À un faible grossissement, les lobules hépatiques sont déformés, les colonnes cellulaires ont un cours tortueux, les capillaires irrégulièrement dilatés. Les espaces conjonctifs triangulaires interlobulaires sont très augmentés jusqu’à atteindre l'étendue de plusieurs lobules réunis. Le tissu conjonctif proliféré entoure souvent des zones complètement isolés du parenchyme qui représentent autant de lobules déformés, de facons très diverses. Au centre de ces néoformations conjonctives, en plus des vaisseaux veineux et artériels, l’on voit des canalicules biliaires néoformés à cours serpigineux.
Les altérations nécrotiques, qui apparaissent admirablement avec le bleu de méthylène, frappent de même sur les préparations ainsi colorées. Ces altérations ont envahi plus spécialement les éléments hépatiques de la périphérie des lobules. Cependant elles ne manquent pas dans le voisinage de la veine centrale sur certains lobules. Des taches nécrotiques se trouvent aussi au milieu des néoformations conjonctives des espaces triangulaires, composées d'une substance granuleuse très peu colorable, très friable, au centre desquels sont contenus des amas de cellules réfringentes et teintes différemment par les matières colorantes de la bile. Ces foyers de nécrose sont entourés la plupart du temps par une infiltration jeune de petits éléments cellulaires qui les sépare des colonnes épithéliales des lobules adjacents, lesquels sont comprimés, déformés et disposés en cercles concentriques.
Examinant les préparations avec un plus fort grossissement (Zeiss,
apocr. 3, Om, apert. 4,30 oc. comp. #4, 8, 12) l’on voit des éléments cellulaires atteints de tous les degrés d'atrophie. Ils se présentent avec le protoplasme écrasé, déformé, peu colorable par les réactifs ordinaires, et on n’y découvre pas traces de réticulum protoplasmique. Les cellules contiennent souvent des granulations jaune verdâtre qui encombrent leur protoplasme ; d'autres ont leur corps plein de vacuoles de grandeur variable, à noyau déformé, petit, presque toujours acculé dans un angle de l'élément cellulaire. L'infiltration graisseuse est rare en eux.
La dégénérescence, hyaline du noyau et du protoplasme est au contraite tplusaitéquenter AE APN RTE RME NC EN
roses Il existe des éléments frappés de nécrose de coagulation. . Les leucocytes sont accumulés à la périphérie des zones nécrobiosées en grande quantité et forment des infiltrations parvicellulaires.
Dans les conduits biliaires préexistants de grand calibre, ainsi que dans les canalicules néoformés, l’on trouve parfois des altérations nécrotiques des parois. La lésion frappe souvent tout le canal autour duquel existe une infiltration cellulaire marquée ; d’autres fois au contraire elle est limitée à un seul point de la paroi à de petits foyers ulcératifs. Il paraît évident que ces lésions sont le fait initial, le point de départ des vastes zones nécrotiques déjà décrites. Ceci semble certain dans les préparations colorées par la méthode de Lœæfler, qui montrent que précisément dans les conduits ainsi altérés les microorganismes se trouvent accumulés.
Ce sont des bacilles groupés en nombre plus ou moins notable, à extrémité arrondie, qui se décolorent par la méthode de Gram. Ils se trouvent aussi au milieu des amas de cellules rondes, au milieu des masses nécrobiosées, parfois entre les éléments cellulaires de la périphérie des lobules, peut-être dans les fines ramifications biliaires intercellulaires. On ne les a jamais vus dans l’intérieur des vaisseaux sanguins.
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EXAMEN BACTÉRIOLOGIQUE. — Des cultures faites avec le sang de la veine médiane pris avant la mort, et avec le foie et la rate, donnèrent un seul bacille (L'auteur ne dit pas clairement si la bile fut ensemencée).
Ce micro-organisme, étudié longuement et soumis à tous les réactifs connus pour le différencier des autres bacilles et en particulier du bacterium coli, présenta toujours et nettement les caractères du bacille d'Eberth-Gaffky.
OBSERVATION XXVII
(Curari. — Prager medicinische Wochenschrift, 1893.)
Il s’agit d'un garcon de 12 ans qui était souffrant depuis un mois et présentait comme symptômes : fièvre, abattement, assoupissement et constipation.
Le 2 avril, il est recu à l'hôpital israélite de Prague. Température assez élevée, tuméfaction de la rate et des nausées. L'état resta le même jusqu'au 12 du même mois, date à laquelle le petit malade fut pris de collapsus passager. Le 14, mélæna. Le 16, signes très nets de pneumonie. Le 17, mort.
Le diagnostic clinique était celui de fièvre typhoïde avec pneumonie terminale.
AUTOPSIE. — Faite 25 heures après la mort. On constate tout d’abord les lésions classiques de la dothiénentérie. Les bases des deux poumons contiennent des foyers de broncho-pneumonie. La rate était petite, pâle, dure ; les ganglions du mésentère non tuméfiés.
Le fait le plus frappant de la nécropsie fut de trouver la vésicule biliaire remplie de pus et présentant sur sa paroi plusieurs plaques de nécrose de deux centimètres d’étendue. La face externe était couverte d’un exsudat fibrineux, de même que la partie supérieure du péritoine. Pas de modifications du côté des voies biliaires et du duodénum. La surface muqueuse stomacale présente des érosions hémorrhagiques récentes.
L’autopsie montrait donc une fièvre typhoïde à l’état de régression et même de convalescence. La cause de la mort a été la cholécystite suppurée qui s’est compliquée de péritonite aiguë avec pneumonie lobulaire terminale.
L'examen microscopique et bactériologique du pus et de la vésicule, fait avec toutes les précautions habituelles, a montré que le bacille d'Eberth se trouvait en culture pure dans le contenu vésiculaire, et quele même micro-organisme était présent dans l’épaisseur des parois cystiques, bref, qu’il s'agissait d'une cholécystite typhique suppurée.
OBsERvATION XX VII.
(GILBERT et GIRODE. — Société de Biologie, 1893.)
Il s’agit d'une malade de quarante-cinq ans, qui avait été atteinte d'une fièvre typhoïide moyennement sévère, au cours de laquelle des manifestations importantes avaient attiré l’attention du côté de la vésicule biliaire, en particulier de vives douleurs, et le développement d’une tuméfaction qui par ses caractères imposait l’idée d'une affection
de la vésicule. Cette tuméfaction avait paru diminuer en même temps que s’amendaient les symptômes typhiques. Mais, après une assez longue accalmie, les douleurs redevenaient très intenses, et cinq mois après la terminaison de la fièvre typhoïde, la malade était admise dans le service de M. Terrier, où l’on portait le diagnostic de cholécystite calculeuse. La cholécystectomie ayant été pratiquée par MM. Terrier et Hartmann, le contenu vésiculaire et la vésicule nous ont été confiés pour être soumis à l'examen. Le liquide prélevé au moment de l’ouverture de la vésicule est inodore et a l’aspect d’une bile purulente. Soumis à l'examen microscopique, il montre un grand nombre de leucocytes et d'hématies ; examiné immédiatement en goutte suspendue, ce pus montre des micro-organismes de forme bacillaire, présentant dans la culture de vingt-quatre heures une mobilité très nette.
La vésicule contient un calcul du volume d’une noisette ; sa paroi est très épaisse et mesure en certains endroits un centimètre. La surface interne estrouge, assez unie. Sur les sections, les couches internes sont rouges, un peu friables, rappelant l'aspect de bourgeons charnus; les couches externes sont fermes et ont une apparence fibroïde.
A l'examen microscopique, la muqueuse présente sur toute sa surface une nappe embryonnaire uniforme et très épaisse ; des îlots et trainées de cellules lymphatiques infiltrent tout le reste de la muqueuse et même une partie de la musculeuse épaisse.
L'examen bactériologique du contenu vésiculaire et du produit de ràclage de la muqueuse à montré la présence du bacille typhique en culture pure: ce microbe a été régulièrement spécifié par l’ensemble des réactions habituelles.
Les coupes de la paroi vésiculaire, colorées au bleu alcalin, montrent des amas bacillaires caractéristiques occupant non seulement l'épaisseur de la nappe embryonnaire de la surface muqueuse, mais encore la profondeur de cette couche ; les groupes bacillaires profonds correspondent souvent mais non toujours aux ilots et trainées embryonnaires précités.
Angiocholites et cholécystites suppurées cholériques.
Le seul fait de lésions suppuratives des voies biliaires provoquées Chez l’homme par le bacille-virgule appartient à M. Girode.
Le cas de Galliard, que je reproduis ensuite, est malheureusement incomplet en ce qui regarde l'examen bactériologique ; il est en même temps celui où les lésions suppuratives ont atteint le degré le plus avancé.
Oddo dit avoir observé un cas semblable à celui de Girode. Je
laisse de côté les premiers observés par Briquet et Mignot, Pirogoff, Simmond.
Au Congrès des médecins russes, tenu à Saint-Pétersbourg, du 8 au 15 janvier de cette année, Lewine a rapporté trois nouveaux cas de lésions des voies biliaires survenant au cours du choléra. N'ayant pas pu voir l'original, j'emprunte ces quelques détails à La Riforma medica: Le premier cas fut diagnostiqué pendant la vie et à l’autopsie on trouva une phlegmasie intense de la vésicule biliaire et des gros conduits ; dans la vésicule siégeaient quelques ulcérations, dont une qui avait perforé la paroi et produit une péritonite mortelle.
Dans les deux autres cas on trouva à l’autopsie un catarrhe muco-purulent et dans les parois de la vésicule biliaire le bacte-
rium coli commune.
OBSERVATION XXIX
(GiRonE. — Société de Biologie, 1892.)
Jeune homme de 19 ans, serrurier, entré le 24 août, avec les signes d'un choléra typique.
Dès le matin de entrée, le bacille-virgule est constaté presque en culture pure dans les selles et en grande abondance dans les vomissements.
Après une première période où l’état restait grave, il y a un peu d'amélioration vers le cinquième jour. Puis l’état redevient mauvais, la diarrhée supprimée depuis plusieurs jours reprend avec quelques caractères du début et un contenu virgulaire analogue. Il y avait comme une rechute au cours de laquelle on observait une stomatite et une angine intenses, un érythème généralisé morbilliforme et scarlatiniforme, et une nouvelle phase d’anurie.
Le malade mourait le 10 septembre.
A L’AUTOPSIE, faite deux heures après la mort, l'appareil hépatique se montre considérablement altéré. Le foie est assez gros et mou. Sur toute sa surface, il est parsemé de taches ou îlots noirs, nettement limités, larges d’un centimètre en moyenne, et présentant parfois au centre un petit point décoloré. Ces taches ne font aucune saillie et se distinguent à peine du reste par leur consistance. Sur les sections du foie on retrouve partout les mêmes taches noires, de même largeur et bien limitées. Mais il existe au centre de chacune d’elles, un canal biliaire dilaté, plus apparent, jaune pâle, d'où il s'échappe à l'expression une gouttelette de liquide louche et un peu grumeleux. La lésion de l’ap-
pareil biliaire s'accuse encore davantage vers le hile du foie; ici les gros canaux sont entourés d’une zone foncée plus large, et leur lumière est remplie d’une boue biliaire gris-jaunâtre. Le contenu des conduits hépatique et cholédoque est identique. Ce n’est pas l'aspect d'une angiocholite suppurée franche ; mais il y a là une altération considérable du contenu des voies biliaires, qui se rapproche tout à fait de l’aspect suppuratif. Dans la vésicule, qui est un peu distendue, l'aspect de la bile modifiée se rapproche davantage de la purulence. La paroi de la vésicule, comme celle des gros canaux biliaires est épaissie, infiltrée ; la surface muqueuse est rouge, inégale, tomenteuse, manifestement enflammée dans toute l’étendue des voies biliaires, explorables par la dissection. L'examen microscopique du contenu des voies biliaires, aussi bien des petits canaux voisins de la convexité que des conduits du hile et de la vésicule, montre que ce liquide louche renferme une grande quantité d'éléments figurés, cellules épithéliales et globules sanguins. Les cellules cylindriques, les leucocytes, et les globules rouges sont presque en nombre égal dans le contenu vésiculaire ; dans les petits canaux, on trouve seulement des cellules desquamées et des globules blancs.
L'EXAMEN BACTÉRIOLOGIQUE à porté sur les différents points ; il a été uniformément positif et a montré partout une culture pure du bacille virgule parfaitement vivace. Le microbe a été isolé même en pleine substance hépatique et à la périphérie des îlots noirs hémorrhagiques qui ont été décrits.
J’ajouterai que dans ce cas le processus cholérique était presque éteint dans l'intestin.
OBSERVATION XXX
(GAILLIARD. — Semaine médicale, 1892.)
Femme, âgée de trente-trois ans, blanchisseuse, offre d’abord les symptômes d’un choléra d'intensité moyenne ; cependant, je notai chez elle l'abolition du réflexe rotulien et la réaction paresseuse des pupilles. Elle avait, le second jour, une température vaginale de 370,5. Elle prit de l’acide lactique trois jours de suite.
Le septième jour je commençai à être impressionné de son indifférence, de son abattement, puis la température s’abaissant d’une facon progressive à 35°,9, elle tomba dans un état de prostration fortalarmant.
Le douzième jour, la diarrhée qui avait complètement cessé reparut ; il y eut dans la nuit des selles séreuses ou verdàtres ; la malade se mit à délirer et les extrémités devinrent algides ; inappétence absolue.
Le troisième jour, ictère ; teinte jaune des sclérotiques ; peu de chose à la peau, qui était toujours grisâtre, peu cyanosée. Température : 360,6 et 3604. Urine rare, mélangée aux matières fécales.
Deux jours après, je constatai qu’à la teinte jaune des sclérotiques
était venue s'ajouter la coloration jaune de la peau ; d’ailleurs pas de décoloration des matières ; urine en petite quantité, brunâtre. Le délire nécessite l’usage des injections de morphine.
Le seizième jour, l’ictère devint plus foncé en couleur. La malade eut un délire ininterrompu; la langue était sèche; des matières jauneclair souillaient le lit. La température vaginale était de 35°8 le soir.
Le lendemain matin, je constatai sur l'abdomen, aux hanches, à la poitrine, une éruption discrète de papules rosées, à cinq heures du soir, je découvris quelques taches nouvelles. L’ictère persistait de la facon la plus nette; il n’y avait ni évacuations alvines, ni émission d'urine. Le pouls radial battait encore, le thermomètre marquait 35°4, les pupilles étaient immobiles.
Après une soirée fort agitée, la malade tomba dans le coma et mourut le dix-huitième jour à cinq heures du matin.
L’Auropsie, pratiquée quatre heures plus tard, donna les résultats suivants :
L’œsophage offrait une teinte rougeâtre avec des stries rouge foncé. La muqueuse gastrique avait une coloration rouge-vif; elle présentait d'innombrables petits points rouge foncé et des ecchymoses. Il y avait là une gastrite congestive des plus évidentes. L'intestin avait une teinte lie de vin au niveau du duodénum et de la première partie du jéjunum. Psorentérie. Sur différents points de l’iléon, plaques congestives étendues. Plaques de Peyer, légèrement tuméfiées. Gros intestin congestionné. Pas d’ulcérations visibles.
L’intestin contenait des matières gris-verdâtre. On remarquait que sur aucun point les parois n’étaient imprégnées de bile, comme cela arrive si souvent dans les autopsies.
Le foie était très volumineux, lisse à la surface avec quelques points ecchymotiques (pas de périhépatite) et très consistant. A la coupe il était un peu lardacé. Les contours des lobules se voyaient à peine. Pas de cirrhose ; pas de dégénérescence graisseuse visible à l'œil nu; pas de taches jaunes, pas de foyers apoplectiques.
Sur les coupes, la coloration jaune-clair des canaux biliaires tranchait sur la teinte brune du parenchyme. Il n'y avait pas d’abcès à leur voisinage, pas même de dilatation des canaux excréteurs de la bile. Les fines ramifications paraissaient saines.
Il fallait arriver jusqu'aux canaux qu'on pouvait ouvrir avec des fins ciseaux, c’est-à-dire au voisinage du hile, pour trouver dans la lumière de ces conduits un liquide louche, épais, purulent.
Les canaux cystique, cholédoque et hépatique étant disséqués avec soin, puis ouvert, on trouvait leurs parois tuméfiées et leur lumière remplie d’un liquide purulent. Le pus existait dans les ramifications principales du canal hépatique ; il n’atteignait pas les rameaux délicats.
Donc angiocholite suppurée des gros troncs.
La vésicule biliaire, très volumineuse, débordait le bord tranchant du Dominici 2%
foie. On remarquait les adhérences, qui fixaient sa face supérieure au parenchyme hépatique ; au voisinage de la partie accolée au foie, cette face offrait plusieurs petites plaques jaunâtres, arrondies, ombiliquées au centre, témoignant d'une irritation propagée à l'enveloppe péritonéale de la vésicule. Rien de pareil à l’extrémité libre et à la face inférieure de l'organe ; on voyait là seulement quelques plaques congestives.
La vésicule étant incisée, il s'en écoula un liquide purulent peu lié, avec des grumeaux et des débris membraneux. Quand je versai de l’eau dans la poche cystique, je ne parvins pas à rendre nette la totalité de la surface muqueuse. Il y avait une matière verdàtre, adhérente à la paroi, surtout au fond des aréoles ; cette matière purulente étant détachée à l’aide d'un instrument mousse, on reconnaissait en plusieurs points de petites ulcérations de la muqueuse, ulcérations nombreuses surtout sur la portion accolée au foie, plus rares au fond et dans la portion inférieure de la vésicule. Une section, qui intéressait du même coup toute l'épaisseur de la paroi vésiculaire et le tissu hépatique, montrait nettement que toutes les tuniques avaient participé sur ce point au processus suppuratif. L'inflammation dépassait le revêtement séreux, si bien qu'entre la vésicule et Le foie on découvrait deux clapiers purulents. La péri-cystite suppurée n'existait pas d’ailleurs, je l’ai indiqué, dans les portions non adhérentes au foie. Pas de foyer hémorrhagique.
Donc cholécystile suppurée.
Pas de calculs biliaires.
La. rate était petite et de consistance normale, le pancréas un peu graisseux ; la substance corticale des reins semblait légèrement tuméfiée.
La vessie était distendue par une grande quantité d'urine brunâtre dans laquelle il était facile de mettre en évidence le pigment biliaire, à l’aide de l’acide nitrique.
Les organes génitaux n’offraient pas de lésions.
Les poumons présentaient un emphysème très marqué au niveau de leur bord antérieur ; il y avait même de l’emphysème sous-pleural. Aux sommets des deux côtés, on découvrait quelques nodules tuberculeux, jaunâtres, compacts. D'ailleurs pas d'infiltration tuberculeuse disséminée.
Le cœur était surchargé de graisse. Il n’y avait rien sous le péricarde, rien aux orifices.
Pas d'examen bactériologique.
Angiocholites el cholécystites suppurées pneumococciques.
Le pneumocoque étant associé dans les deux faits qui suivent à des microbes pyogènes par excellence, le staphylocoque blanc
et le streptocoque, son rôle nettement suppuratif n'y est pas bien démontré.
Je n'ai pas trouvé l'original du cas de Alemperer. Les différents journaux français, allemands et italiens, dans lesquels j’ai lu le compte rendu de la séance de la Société de médecine interne de Berlin, où cet auteur communiqua le fait et présenta les pièces anatomiques, ne disent pas que le diplocoque décelé fut celui de Talamon-Frænkel. Je me rapporte pour le classer ainsi à l'autorité de Barbacci, qui loco citato signale ce fait comme étant produit par le diplocoque pneumonique associé au streptocoque pyogène.
OBSERVATION XXXI
(GILBERT ET GIRODE, — Société de Biologie, 1891).
Femme morte à l'hôpital Necker, dans le service de M. Rigal. Pas d'histoire clinique.
À L’AUTOPSIE, les canaux cystique et cholédoque ont été trouvés profondément altérés, remplis de pus concret.
La vésicule biliaire, affaissée, ne contenait que quelques gouttes de bile ; son col était oblitéré.
Le foie était volumineux et gras.
Le cœur étaitflasque et adipeux ; les poumons étaient congestionnés.
EXAMEN BACTÉRIOLOGIQUE. — Le pus inclus dans le canal cystique, la bile vésiculaire, le contenu duodénal et le sang du cœur sont soumis à l'étude bactériologique.
Le canal cystique et le duodénum étaient peuplés par le pneumocoque et par le staphylocoque blanc à l'exclusion de tout autre microbe.
La bile et le sang étaient privés de germes.
OBSERVATION XXXII
(KLEMPERER. — Vereins für innere medicin., 18 janv. 1892). (Extrait de la Semaine médicale, 28 janvier 1872).
Individu qui depuis dix ans est atteint d'un emphysème pulmonaire. Au moment de son entrée à l'hôpital, il avait une température élevée et de l’ictère.
Au bout de quelques jours survint du météorisme et une augmentation de volume du foie : plusieurs ponctions furent pratiquées dans le lobe droit de cet organe ; à la cinquième on ramena du pus et on diagnostiqua des abcès multiples du foie.
L'aurorsie, qui fut faite peu de temps après, confirma le diagnostic ; on trouva des échinocoques dans le canal cystique.
EXAMEN BACTÉRIOLOGIQUE. — Dans le pus des abcès on trouva des diplocoques et des streptocoques.
CONCLUSIONS
L'histoire pathologique des angiocholites et cholécystites suppurées a été créée presque entièrement par l’École de médecine de Paris.
Les principaux auteurs, en effet, qui ont contribué tout d’abord à élucider leur étude ont été Andral, Louis, Cruveilhier, Monneret, Charcot. À MM. Gilbert et Girode revient l’honneur d’avoir fourni les premiers et les plus nombreux documents bactériologiques et d’avoir ainsi jeté une vive lumière sur la pathogénie jusque-là obscure de ces affections.
L'infection de la bile, c’est-à-dire, la première phase du processus qui doit conduire à la suppuration de l’appareil biliaire, peut survenir en deux grandes circonstances. De là cette division étiologique :
Angiocholites et cholécystites suppurées par obstruction (calculs biliaires, cancer, entozoaires, etc.) ;
Angiocholites et cholécystites suppurées dans les maladies microbiennes (fièvre typhoïde, choléra, pneumonie, etc.).
Le mécanisme de l'ascension des germes est le même pour ces deux catégories. Il dépend toujours des deux facteurs suivants :° diminution ou arrêt du cours de la bile, grande mobilité et virulence extrême du micro-organisme envahisseur. Le bacterium coli, le bacille typhique et le bacille-virqule sont ainsi dans les meilleures conditions pour envahir les voies biliaires ; le streptocoque, les staphylocoques, le pneumocoque sont également favorisés par la stase biliaire, mais, étant dépourvus de mobilité, ils sont appelés à ascensionner moins souvent l'appareil excréteur du foie.
Le bacterium coli, microbe mobile, habite normalement le duodénum en nombre de beaucoup supérieur aux autres espèces. IL se trouve ainsi désigné pour immigrer dans les voies biliaires dans tous les cas de la 4"° catégorie.
Dans ceux qui composent la 2e catégorie, on peut établir que : dans les maladies à microbe mobile, fièvre typhoïde et choléra, c'est le germe pathogène lui-même qui, en règle générale, remontera les voies biliaires ; dans les maladies à microbe immobile, pneumonie, tuberculose, etc., le bacterium coli est immédiatement appelé à faire
cette ascension.
Les observations rapportées dans ce travail montrent le pouvoir bilio-pyogène de ces différents microbes et en particulier celui du coli-bacille. Les nombreuses constatations du germe dans le pus biliaire sur le vivant, détruisent l’objection de l'invasion post mor-
tem, faite par quelques auteurs.
Les nombreuses expériences que nous avons faites, M. Gilbert et moi, confirment leur action pathogène dans /es angiocholites et cholécystites suppurées. |
La bile n’est nullement antiseptique. Ainsi, une fois que le germe, quel qu’il soit, a pénétré dans les canaux biliaires, il pourra librement exercer son action pathogène sur les tissus : agir d’abord sur les épithéliums cavitaires, provoquer l’infiltration parvicellulaire des parois et gagner successivement, dans le foie, les espaces portes et les lobules ; dans les voies extra-hépatiques, les différentes couches pariétales et la séreuse péritonéale. 11 déterminera ainsi dans le premier cas, la formation d’abcès hépatiques multiples, de grandeur très variable, et des lésions de nécrobiose plus ou moins étendues ; dans le second, des abcès pariétaux, des ulcérations plus ou moins profondes et une péritonite suppurative.
Le germe pénètre en même temps le torrent circulatoire et va porter au loin son action nocive en d’autres membranes, endocarde et méninges.
La fièvre bilio-septique est le signe de cette septicémie. Ses caractères sont extrêmement variables dans les angiocholites et cholécystites suppurées et dépendent surtout des forces réactives de l’organisme.
Ce symptôme, tout en étant le principal, est loin d’être constant dans ces affections, qui peuvent évoluer dans l’apyrexie complète.
Il n’acquiert une valeur diagnostique que lorsque son type intermiltent habituel se transforme en rémittent et continu.
Le diagnostic doit donc être toujours réservé, ainsi que le pronostic, qui est fatal en règle générale.
Les signes cliniques des angiocholites et cholécystites suppurées de la deuxième catégorie s’effacent devant ceux des maladies générales qu’elles compliquent.
Le traitement doit surtout être préventif. Je le résume ainsi : Tout biliaire doit êlre rigoureusement soumis au régime lacté absolu et à la médication salicylée.
Une fois la maladie déclarée, le traitement symptomatique s’impose.
La cholécystite suppurée réclame avant tout l'intervention chirurgicale.
La lecture des observations montre que le bacterium coli est de tous les microorganismes celui qui produit le tableau anatomopathologique le plus achevé des angiocholites et cholécystites suppurées, et celui qui provoque le plus souvent la péritonite au cours de ces affections. Il crée de bonne heure une colibacillémie dont les traces anatomiques les plus frappantes sont l’endocardite, la méningite et la tuméfaction de la rate.
Les lésions suppuratives des voies biliaires comportent dans ces cas une marche clinique aiguë et même suraiguë.
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