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I. — INTRODUCTION
Lié à la pathologie de toutes les grandes périodes de calamité, guerres, famines, émigrations massives, le typhus exanthématique, dont il subsiste toujours des foyers endémiques, connaît actuellement des réveils qui peuvent faire craindre des poussées impor-
tantes dans un proche avenir.
Des foyers endémiques qui subsistent en Europe Orientale, nous sont déjà parvenus quelques cas isolés, concernant des rapatriés, des prisonniers, des permissionnaires. La France, qui semblait préservée d’une épidémie typhique, tant par son éloignement des régions où règne cette infection, que par l’excellence des moyens prophylactiques dont elle dispose — et qui lui ont évité ce fléau pendant la dernière guerre — se trouve actuellement doublement menacée : la transmission est en effet rendue possible par l’incessant mouvement d'individus venus de l’Est ou y retournant, au moment précis où l’affaiblissement global de la population sous-alimentée, privée de ses moyens habituels d'hygiène, favorise l’extension de
cette épidémie. Il est donc hors de saison de considé-
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rer le typhus exanthématique comme une maladie Jocalisée à des foyers endémiques lointains. Tous les pays peuvent connaître le typhus. Le danger est certain. Il est connu des Pouvoirs publics, et on peut être assuré que notre pays, pionnier de la vaccination antitvphique, dispose d’un armement prophylactique susceptible d'éviter ou d’enrayer toute épidémie. C’est pourquoi cependant il nous a paru intéressant, après avoir pu consulter quelques dossiers de iyphiques traités en 1940-41 dans la région de l’Est, de grouper, en une étude d’ensemble, les notions actuelles de l’épidémiologie et de la prophylaxie du typhus exanthématique. C’est à dessein que nous négligeons ici la clinique et la thérapeutique de l’infection. Les ouvrages sont nombreux qui décrivent, mieux que nous ne saurions le faire, la séméiologie, l’évolution, le diagnostic et le pronostic du typhus exanthématique. Quant au traitement, on sait qu'il n’existe pas, mais se limite à des mesures symptomatiques, et à une thérapeuiique générale aidant le malade à soutenir la lutte contre l’agent pathogène, à modérer ou à renforcer :es réactions organiques.
Mais, avant d'exposer la question de l’épidémiologie et de la prophylaxie du typhus exanthématique, il nous paraît utile de situer cette affection dans le
groupe des maladies à rickettsies.
Le typhus exanthématique est de connaissance pré-
cise récente. Les Anciens désignaient par le terme
SAIS
«typhus » la plupart des maladies épidémiques, et au moins celles qui sont caractérisées par le tuphos, cet état fébrile accompagné de prostration, d’ataxodynamie, de délire hallucinatoire, qui traduit l’intoxication des centres nerveux dans les grandes infections. Mais ce n’était là qu’un groupe disparate, que les progrès de la science devaient bientôt morceler.
Déjà. les recherches anatomocliniques de Louis individualisèrent une maladie où le tuphos s’accompagnait de troubles gastro-intestinaux : la fièvre tv. phoïde, qui garde encore en allemand l’ancienne appellation de «typhus abdominalis », et ses maladies paratyphoïdes.
Par la suite, devait se dégager le typhus récurrent, ou fièvre récurrente d'Europe, individualisé en 1868 grâce à la découverte de son agent causal, le spirille d’OBERMEIER.
Ultérieurement en fut détachée la fièvre récurrente d'Afrique (tick fever), transmise par le spirille de DuTrox.
Ainsi, le typhus d’abord purement symptomatique des Anciens rassemblait en fait des familles de maladies nettement spécifiques, dont nous connaissons aujourd’hui les agents responsables :
1° groupe du typhus abdominal : fièvre typhoïde et ses para, dues à des bacilles;
2° groupe des fièvres récurrentes, dues à des spiril-
les;
3° ces deux catégories détachées de l’ancien groupe, restaient les cas où le tuphos s’accompagnait d’éruptions cutanées : typhus tacheté, pourpré, pétéchial : typhus exanthématique, identifié par la découverte en 1910 de son agent causal, une rickettsie, et dont les maladies « para », dues à des rickettsies très proches,
ont été successivement détachées :
Typhus exanthématique historique (NicoLLE). qui
fait l’objet de notre travail;
Typhus murin ou endémique, le plus voisin, individualisé en Amérique par NEriLz et MoosEr, observé à Toulon en 1928 sur les bâtiments de la flotte de guerre, existant à Athènes, en Syrie, puis répandu un peu partout, ce qui explique la multiplicité de ses appellations : typhus mexicain, typhus nautique, maladie de Brill. Cette infection, beaucoup moins grave que le typhus historique et peu extensive, est commune à l’homme et au rat, cet animal constituant le réservoir du virus. Sa transmission s’effectue soit directement du rat à l’homme, soit par l'intermédiaire
de la puce du rat : dermanyssus muris.
Les matières fécales de cet insecte, très riches en germes, peuvent réaliser la contamination soit au niveau d’érosions cutanées, soit à travers les muqueuses. Les urines des rats sont également très infectées, et le virus peut persister pendant quarante-huit heu-
res dans les milieux extérieurs. La propagation est
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donc possible par l'absorption d’aliments souillés par l'urine de rat. C’est une rickettsie variété Mooseri. Le virus murin, un peu différent du rickettsie prowazecke responsable du typhus historique, provoque une réaction scrotale caractéristique chez le cobaye, avec formation d’exsudat vaginal contenant des cellu-
les bourrées de rickettsies.
_ Sa prophylaxie repose essentiellement sur la dératisation, la propreté corporelle, la protection des ali-
ments. Ces mesures ont fait passer la morbidité à
Toulon de 12 % en 1932 à 1,13 % en 1937.
Fièvre boutonneuse ou fièvre exanthématique de
Marseille.
On l’a observée en Tunisie en 1910, à Rome en 1920, à Marseille en 1925. Elle règne à l’état endémique sur tout le littoral méditerranéen. Son incubution dure de cinq à six jours, et son évolution est de douze à quatorze jours. L’inoculation a lieu par une escarre; c’est une maladie commune à l’homme et au chien. Le réservoir du virus est le jeune chien, aussi la maladie atteint-elle souvent des gens de la campagne ou de la banlieue. Son virus est une richkettsie; son agent de transmission, une tique, parasite habi-
tuel du chien : rhipicephalus sanguineus.
Sa prophylaxie consiste en la destruction de la tique du chien, la désinsectisation des niches et basses-
cours.
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Forme pourprée des Montagnes Rocheuses : Elle sévit aux Etats-Unis, grave dans certains états (35- 75 % de mortalité), bénigne dans d’autres (4 %). Elle est commune à l’homme et à certains rongeurs sauvages qui constituent son réservoir de virus. Le germe pathogène est une rickettsie, l’agent de transmission, la tique : dermatocentor venustus.
On n’en à observé qu’un seul cas en Europe : une inoculation accidentelle au laboratoire.
Enfin, la fièvre des tiques de l'Afrique du Sud, le typhus de Sao-Paulo, la fièvre fluviale du Japon, le typhus tropical asiatique, dont les agents vecteurs ne
cont pas les poux, mais des ectoparasites divers.
Aïnsi le typhus exanthématique, dit historique, possède-t-il aujourd’hui une individualité bien tranchée, tant du point de vue épidémiologique que clinique; nous verrons cependant que sa parenté avec le typhus murin confère l’immunité vis-à-vis de ces deux infections aux vaccinés envers l’une d’entre elles seu-
lement.
LES
Nous avons adopté le plan de travail suivant : Sans vouloir entrer dans les détails d’un historique complet, nous nous sommes attaché à esquisser les grandes théoriés qui ont longtemps expliqué la contagiosité et le mode de transinission de la maladie qui nous
em
occupe.
Nous avons ensuite étudié l’épidémiologie du typhus exanthématique, c’est-à-dire sa répartition géographique, les facteurs qui expliquent l’apparition de « bouffées » sur un terrain endémique préexistant. la nature de l’agent pathogène, enfin le mode de trans-
mission, la nature et le rôle du vecteur.
Tes moyens prophylactiques qui découlent des notions épidémiologiques actuelles sont : l’épouillage et surtou? la vaccination, toute à la gloire de la science française. Une sérothérapie préventive, proposée ré-
cemment, n’a pas encore fait ses preuves.
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Sans nous exagérer la portée de notre modeste travail, nous espérons que cette mise au point sera parcourue avec intérêt par tous ceux qui désirent connaître les mesures actuellement à notre disposition pour endiguer un fléau dont la menace pèse en ce mo-
ment sur le monde en guerre.
II — HISTORIQUE
& Vieille comme les grandes querelles des na- Lions », la « maladie du pou » a dû apparaître à chaque période de guerre, de disette, d’émigration. Les témoignages en sont d’ailleurs nombreux, et leur rappel nous entraïnerait hors du cadre que nous nous sommes fixé, Nous nous bornerons donc à citer quelques dates qui, par les témoignages du temps, jalonnent en quelque sorte l’histoire du typhus exanthématique. Nous nous réservons de traiter plus en détail les divers travaux qui, dans leur enchaînement chronologique, montrent l’évolution des idées et la progression des connaissances aboutissant à la découverte de l’agent pathogène et de son vecteur, clefs qui ouvaient la voie aux mesures prophylactiques raisonnées et efficaces.
Le typhus exanthématique historique mérite bien son nom, puisqu'on en trouve déjà des traces dans les écrits de saint Augustin et dans ceux des Arabes du 1 siècle.
Le pou et le typhus, ces deux fléaux des armées en
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campagne, sont mentionnés dans de nombreux mé-
moires de soldats et de médecins militaires. Le doc-
teur Johannes KUPFERSCHMIED (1691-1750), médecin
militaire bernoiïs, s’en plaignait déjà en ces termes :
KQ « « « « « « « « & « « « « « K<Q « « « « «
La fièvre creuse des trous dans les rangs de l’armée et remplit les cimetières. elle abat plus d’hommes que le mieux armé de nos ennemis. » Et plus loin : Un des fléaux de notre armée était la maladie du pou (Pthiriasis) avec ses douleurs prurigineuses généralisées. De minuscules insectes, multipodes, blancs avec des taches noires sur le dos, fourmillaient sur nos corps, se nichaient dans tous les plis de nos vêtements. Ce ne sont pas les mêmes que ceux qui habitent la tête des enfants; ils logeaient de préférence dans les régions pileuses, et sont d’une incroyable fécondité. Le traitement du pthiriasis est simple. Le prurit cesse avec la disparition du pou. Nous obtenions la destruction du parasite en enfumant nos vêtements avec des plantes de tabac, et en nous lavant le corps avec des décoctions amères, mais le meilleur moyen consistait en lavages à l’eau chaude, et la cuisson de nos vêtements dans le four du boulanger. En cas d’échec, nous utilisions avec succès une pommade très active, composée de mercure dans de la graisse de
porc. »
Le bagne de Toulon a souvent été la proie d’épi-
démies importantes.
Le typhus exanthématique a décimé toutes les armées du xvin° siècle et fut la maladie dominante des guerres du 1” Empire. Il fit 14.600 morts au siège de Gênes (1799-1800), sévit en épidémies après Iéna, Austerlitz, en Espagne, atteignit les débris de la Grande Armée qui, après la campagne de Russie, le transporta à travers toute l’Europe jusqu’à Paris et aux rivages de l’Océan. On estime que, sur les 30.000 prisonniers de Wilna, 25.000 succombèrent à une épi-
démie de typhus.
Heinrich Ross, médecin d’un .régiment wurttemhourgeois, écrivait : «Nous atteignîmes Mojaisk le « 28 octobre, de nuit, par une tempête de neige. Je & passai la nuit avec quelques camarades dans une « maison incendiée. Au matin je me rendis au quar- « tier général, installé dans les ruines d’une maison. « Quelques officiers du Comte de Scheler venaient « d’enterrer un de leurs camarades mort de « typhus « de guerre »; cette terrible maladie commençait à « nous effrayer.. Des troupes nous rejoignaient, qui « étaient restées à Moscou; parmi elles, beaucoup de « blessés et de convalescents. Un officier d’ordon- « nance du général von Brauning se trouvait là; il « me conduisit au cimetière, près du corps du géné- « ral qui venait de mourir. Il était tombé malade à
« Moscou et était venu mourir à Mojaisk. »
Ross lui-même ne fut pas épargné : « Le typhus
« de guerre sévit dans le village de façon effroyable.
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« Il nous a atteints, nous prisonniers de guerre. J’ai &« pu moi-même en observer les effets au camp de « Tschernichna. Les premiers cas étaient apparus « pendant la retraite. La maladie était si grave que « je peux dire que la moitié des typhiques succom- « baient. La mortalité fut encore plus élevée parmi
« les prisonniers. »
Au printemps 1813, éclata à Nancy, dans le quatrième régiment de ligne, une violente épidémie bientôt accrue par l’arrivée des blessés de Leipzig, des troupes démoralisées et des vainqueurs épuisés. Les hôpitaux, pleins, débordaient sur les églises, la caserne. La Chartreuse de Bosserville fut encombrée de typhiques. La mortalité fut telle qu’on utilisa la dépression d’un étang pour y entasser les cadavres. À Nancy même, le « Cimetière des Russes » est long-
temps demeuré un témoignage de cette épidémie.
En 1830 nous avons trouvé le typhus implanté en Algérie, et nous avons dû lutter contre lui pendant
la conquête.
En 1854 on note une épidémie sévère dans les pri-
sons de Nancy et de Strasbourg.
Pendant la Campagne de Crimée, on compta en tout 17.000 morts. Médecins et infirmiers furent particulièrement éprouvés : 58 médecins sur 400 moururent du typhus; 603 infirmiers sur 840 contractèrent
la maladie. Des militaires rapatriés rapportèrent l’in-
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fection à Constantinople et en France, à Paris et dans l'Est, en particulier à Neufchâteau et à Chalon-
sur-Saône.
Une épidémie particulièrement grave éclata en Algérie en 1867-69, à la suite de mauvaises récoltes engerdrant une disette épouvantable; des colonnes de faméliques Arabes quittèrent le Sud Algérien pour venir chercher leur nourriture sur la côte; atteints par le typhus, ils le répandirent largement à travers tout le pays.
Pendant tout le xix° siècle, le « typhus de misère » a décimé l'Irlande, dont les habitants se nourrissaient péniblement et presque exclusivement de pommes de terre.
En Bretagne, le typhus exanthématique a persisté Tongtemps à certains points du littoral, marquant une recrudescence chaque fois que la pêche était mauvaise et la nourriture insuffisante. Le souvenir des srandes épidémies de Riantec en 1871, de Molènes
en 1876, des îles Tudy, se transmet de père en fils.
La guerre Turco-Russe, 1877-1878, fut marquée par une terrible épidémie affectant principalement le personnel sanitaire. À l'hôpital de Jassy, 7 médecins sur 8 succombèrent; toutes les religieuses et
79 % des infirmiers furent atteints.
72 e #2 L _ = . C3 LA Une épidémie sévère marqua en Russie l’année
1892, en Algérie l’année 1893. A cette date, on note
une diffusion à point de départ breton, donnant 11 cas isolés, en Normandie, dans la Somme, dans l'Est (3 cas à Nancy).
La guerre de 1914-1918 fut le terrain d’éclosion par excellence d’épidémies typhiques. Dans Les camps de prisonniers, où la contagion avait été apportée par les Russes (qui eurent 45.000 cas), les médecins furent cruellement frappés. Mais c’est surtout dans l’armée serbe que sévit de 1914 à 1915 l’épidémie européenne la plus grave depuis longtemps. On dénombra 300.000 cas avec 150.000 décès. Parti des foyers endémiques de Russie, le typhus exanthématique se répandit dans les armées qui combattaient sur le front oriental. On observa des épidémies graves dans les armées grecques, bulgares, roumaines. En 1916-1917, l’armée et la population serbes furent à nouveau atteintes. La Turquie dénombra au moins 25.000 morts, la Russie 100.000 dans la seule année 1917. Du front oriental, la propagation se fit en Allemagne, où le typhus sévit surtout dans les camps de prisonniers. Les armées allemandes comptèrent 5.982 cas avec 1.315 morts. Des mesures vigilantes réussirent à éviter à la France une épidémie, qui s’arrêta à ses frontières.
Le conflit actuel n’a pas manqué de réveiller une infection qui règne de façon endémique précisément dans les régions d'Europe Orientale et d'Afrique où
les belligérants ont actuellement massé leurs effectifs.
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Le foyer d'Europe Orientale est rentré en activité. Le typhus exanthématique a essaimé en Russie, en Pologne, en Allemagne. Les statistiques officielles
allemandes donnent les chiffres suivants :
Allemagne .. 556 cas (95 morts) 1.969 (326)
Roumanie ... 969 cas 1.686 Hongrie ..... 83 cas 699 (20) Bulgarie .... 132 cas (14 morts) 194 (14) Yougoslavie... 195 cas (18 morts) 164 (15) GrECE ES per 30 cas (1 mort)
Espagne ..... 5.862 (939)
Le foyer nord-africain est stationnaire, sinon en recrudescence : conire 63.292 cas en Tunisie en 1939, on note 1.741 cas dans les quatre premiers mois de 1940 et 389 en janvier-février 1941; 870 cas en Algérie pour cette même période, et 36 cas au Maroc. En dehors de quelques cas isolés, chez 7 travailleurs marocains, chez 30 rapatriés d'Allemagne, et d’une épidémie partie de Marseille et d’origine algérienne, avec 331 cas et 51 décès, on peut dire que jusqu'ici notre pays a été épargné. Mais il est menacé, et l'importation
demeure possible.
L'évolution des théoriès sur le mode de propagation
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de l’infection fait comprendre son extension au cours des grands cataclysmes de l’histoire, et son recul actuel. Pendant des siècles en effet, la contagiosité du typhus fut méconnue, voire même niée, malgré des preuves qui aujourd’hui nous paraissent évidentes.
On a en effet longtemps douté non seulement de la contagiosité, mais aussi de la nature épidémique de l'affection, ce qui peut s'expliquer par la multiplicité des atteintes, leur simultanéité, et l'importance apparente des causes secondes.
En plein xix° siècle, HILDEBRANDT et la plupart des médecins de Crimée croyaient encore que le typhus exanthématique pouvait naître spontanément de la misère et de l’encombrement, Pour KErisH, l'affection était due à un germe autonome vivant dans les cavités naturelles de l’individu sain, et se développant
sous l’influence de la misère.
La nature épidémique du typhus ne fut dévoilée qu’en 1869, dans la province d'Oran, où, pour la première fois, un médecin demanda l’application de mesures d'isolement, qui lui furent d’ailleurs refusées. La notion de contagiosité ne fut vraiment universellement admise qu’à la fin du xix° siècle. Au lieu de la famine et de la sous-alimentation, on incrimina le manque d'hygiène, la malpropreté, et surtout la promiscuité. Le typhus exanthématique fut considéré comme une maladie liée aux groupements humains et
favorisée par la multiplicité des contacts, ce qui ex-
pliquait les épidémies des prisons, des guerres, des exodes, la fréquence de l’atteinte du personnel sanitaire, enfin la prédominance des épidémies hivernales. CURSHMANN, en 1900, soulignait le rôle de l’aération dans la prophylaxie du typhus. NausyN, en 1913, constatait que la maladie ne devenait contagieuse que lorsque les malades étaient entassés à l'hôpital. En 1916, WoLTER signalait que l'affection frappait ceux qui partageaient une atmosphère remplie de miasmes typhiques apportés par les vêtements des malades. Puis vint une période au cours de laquelle, l’intervention du pou ayant été mise en évidence, on considéra le parasite comme jouant le rôle exclusif dans la transmission du typhus. Cependant, JOCHMANN, au cours de la première guerre mondiale, contractait le typhus dans un camp de prisonniers russes, malgré les vêtements hermétiques dont il se protégeait.
Il fallut les recherches de NICOLLE et ses collaborateurs. vers 1919, pour que furent précisées la nature du germe morbide et la modalité de transmission du typhus. NICOLLE réussit en effet à inoculer, par ingestion de sang typhique, la maladie au singe et au cobaye. Il démontra que le germe, probablement un virus filtrant, se trouvait dans le sang des malades dès le début de l’invasion jusqu’au dixième jour de la convalescence.
1910 marque un tournant décisif dans l’histoire de
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l’épidémiologie du typhus : c’est à cette date en effet que RickETTSs et WiLpEr établirent qu’une maladie voisine du typhus exanthématique, la fièvre pourprée des Montagnes Rocheuses, était due à un parasite figuré. On devait bientôt découvrir des parasites de même ordre dans toutes les maladies du groupe exanthématique : les rickettsia ou ricketisies, du nom de l’auteur américain à qui l’on devait leur identification.
Mais la découverte du germe pathogène ne dissipa pas immédiatement les erreurs attachées au mode de transmission de la maladie. On crut longtemps que la morsure du pou était l’unique mode de transmission. Il fallut la découverte de ARKWRIGHT et BACOT (ce dernier mort du typhus), en 1923 pour que furent établies successivement l’absence de rickettsies dans les glandes salivaires du pou, et l’infectiosité des fèces. Ils en conclurent que la transmission se faisait non pas par la salive, mais par le contenu intestinal expulsé avec les matières fécales du pou. DYEr en 1932 confirmait cette explication en démontrant l’impossibilité de réaliser l’infection par piqûre de pou à travers une gaze protectrice.
C’est en 1929 que SPARROW et LUMBROSE ont réalisé l’infection expérimentale, par introduction de l’agent pathogène dans le nez et l’œil du cobaye : ainsi fut démontrée l’inoculation par les « voies na-
turelles » (SPARROW). Cette inoculation par les mu-
queuses fut également obtenue chez l’homme en 1940 par SPARROW et MARÉCHAL. CASTANEDA montra que, dans le mode d'infection par voies aériennes, l’épithélium bronchique et alvéolaire constitue un milieu idéal de culture, qui est actuellement uti-
lisé dans la préparation de certains vaccins.
La persistance de la virulence fécale fut démontrée par NICOLLE, par FEGGIN et STARZYK en 1936, par BLANC et BALTAZARD : desséchées, les crottes de pou sont encore susceptibles de contamination au
bout de 651 jours.
Aïnsi, malgré des occasions renouvelées d’observation et d’expérience, une méconnaissance prolongée du mode de transmission du typhus exanthématique a longtemps barré la route à tous les progrès et aux . possibilités de sa prophylaxie, Mais, dès la découverte de son germe pathogène, les acquisitions se sont précipitées, pour aboutir aujourd’hui aux admirables méthodes vaccinales dont nous allons étudier les di-
verses modalités.
[I —— ETUDE EPIDEMIOLOGIQUE
Nous avons dit que le typhus ne s’éteignait jamais complètement, mais qu'il sévissait de façon endémique dans certains foyers, Russie, Pologne, Roumanie, Caucase, pouriour du Bassin Méditerranéen, de la Syrie aux rives occidentales du Maghreb, au Maroe, en Algérie et en Tunisie. Sous l'influence de la disette, de la misère, des émigrations humaines, du froid, de la pénurie de vêtements et de savon, du surpeuplement des lieux.d’asiles ou des prisons, se produisent des exacerbations, des poussées, que les circonstances politico-économiques suffisent généralement à expliquer.
Nous eroyons en effet qu’il serait inexact de penser que le typhus exanthématique obéit à des lois épidémiologiques inflexibles, que GAuD et BONJEAN décrivent en ces termes : « La période endémique dure « en général trois ans, une année de préparation, « une année d’acmé, une année de décroïssatice, » Dès que l’on examine de près les grandes “poussées
DORE a ARS typhiques des cinquante dernièrés années, on s’aper-
coit du mal fondé de cettél'épinions étdu #ôle indu-
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bitable de facteurs extérieurs. tels que le froid et la
famine.
C’est ainsi qu'en Russie, en Galicie, en Afrique. les épidémies commencent toujours avee le début de la saison froide, c'est-à-dire octobre, augmentent Jjusqu'en mars, décroissent jusqu'en juillet, pour demeurer nulles pendant les trois mois les plus chauds, et reprendre en automne. Quand, pendant la période chaude, les eas sont encore nombreux. on peut prédire une reprise grave de l'infection pour le mois d'octobre suivant. Au bout de 3 à 4 ans. la flambée diminue. et l’on retombe dans l’endémie. plus grave qu'on ne l’admet généralement. Pour l'Algérie. à la période ereuse de 1926-1935. on a compté 4.667 cas de typhus.
La notion d'une apparition cyelique paraît injustifiée. On a parlé du retour des poussées épidémiques de 3-4 ans tous les 20 ans. Or. pour l'Algérie, les années épidémiques ont été depuis 80 ans : 1862-63. 1866. 1868. 1885. 1888. 1894. 1908-1909-1910. 1919- 1924. enfin 1941-1942. Ce rythme de 20 années parait done démenti par les faits. le rôle du froid et
de la famine demeurant primordial.
Non seulement l’observation courante, mais encore les faits expérimentaux. paraissent le démontrer. L'infection des poux sur les sujets inoculés du typhus
permet de contrôler l'influence des facteurs qui in-
terviennent dans la réceptivité des individus, et dans l'apparition des épidémies. La proportion des poux infectés, qu’il s’agisse de typhus historique ou de typhus murin, est normalement assez faible; mais il suffit d'exposer au froid les singes, avec ou sans blocage du système réticulo-endothélial, pour que leur résistance individuelle s’abaisse, et que les poux placés sur eux
s’infectent dans la proportion de 100 %,. (LÉPINE.)
Expérimentalement encore, le rôle de la faim a également été démontré. Une carence en vitamine C fait apparaître chez le cobaye un typhus beaucoup plus intense, et provoque une réaction scrotale qui n’apparaît jamais dans la simple inoculation avec le typhus historique. L’expérience, l’histoire, avaient déjà montré ce rôle favorisant et même déterminant des poussées épidémiques.
Dernier argument, ces réveils ne sauraient s’expliquer par la parasitologie. Le pou s’infecte sur le typhique jusqu’au huitième jour de la maladie; il devient alors lui-même malade, et meurt du 13° au 18° jour qui suit le repas infectieux, sa durée normale de vie étant 30 jours. L’infection typhique chez le pou ne paraît pas héréditaire; elle ne se transmet pas non plus de pou à pou; donc la cessation et la reprise de l'infection demeurent indépendantes des mœurs du parasite. On sait simplement qu’il existe des « années
à poux », au cours desquelles l’infection a peut-être
plus de chances de se transmettre et de se multiplier, mais non au point d'atteindre l’ampleur d’une épidémie.
On a donc cherché à savoir s’il existait un « réservoir à virus » expliquant ces flambées épidémiques. Le typhus est, plutôt qu’une maladie qui confère l’immunité, une affection « à prémunition ». Après la cuérison apparente, le virus persiste à l’état latent dans l’organisme, où il pourrait subir une reviviscence avec pullulation, à l’occasion de toutes causes favorisantes, froid, famine. L’extraordinaire persistance de la virulence du germe infectieux et les conditions de
ses exacerbations justifieraient cette hypothèse.
IV. — ETUDE BACTERIOLOGIQUE
Pour étudier le mécanisme de la contagion et de l’inoculation du typhus exanthématique, il nous faut envisager successivement : d’une part la nature du virus pathogène, d’autre part le rôle du parasite dans. la pénétration du germe dans l’organisme.
Parmi les germes, les « ricketisies », responsables des typhus exanthématiques, l’agent spécifique du typhus qui nous occupe fut identifié par PROWAZECK, d’où son nom de « rickettsia prowazecki ».
Les rickettsies sont des germes vraisemblablement de la classe des bactéries; elles se reproduisent par division, mais les éléments jeunes peuvent rester un certain temps accolés entre eux après la mitose; elles ont l’aspect d’un bacille trapu, lancéolé, long de 1 + environ, et sont toujours intra-cellulaires. Mais il existe également des rickettsies d’aspects différents : corps granuleux, corpuscules punctiformes, qui sont considérés par les uns comme des formes évolutives, par d’autres comme des réactions cellulaires au con-
tact du parasite. Certaines formes seraient assez fines
pour passer à travers les filtres Chamberland à pores
assez gros, mais non à travers les ultra-filtres.
Les rickettsies ne se développent pas dans les milieux usuels de laboratoire, mais seulement en présence _d’éléments cellulaires, ou dans les organes de certains animaux : jaune de l’œuf, tissus cellulaires. Elles existent de façon constante chez le typhique, au niveau du sang, de l’endothélium vasculaire et du tissu réticulo-endothélial, mais sont absentes des excrétats, selles, urines, expectorations, qui ne sont donc pas
infectants.
L’agent spécifique du typhus, le rickettsia prowazeki a un aspect très polymorphe. L’isolement et l’identification du virus peuvent se faire à partir de sang prélevé dans les premiers jours de l’infection, On injecte du broyat de caïllot dans la cavité péritonéale du cobaye mâle à la dose de 0 cc. 5 à 3 cc., en éliminant le plus possible le sérum susceptible de contenir les anticorps. Chez les animaux inoculés apparaissent en 6-12 jours d’incubation de l’hyperthermie se maintenant à 40° pendant 7-10 jours. Le typhus historique donne parfois une réaction inflammatoire au niveau de la vaginale. À chaque passage du typhus murin, se produit la réaction serotale de NEILL-MO0SER, tandis qu’au niveau de l’exsudat vaginal, on peut mettre en évidence des rickettsies bacilliformes qui parasitent
les cellules endothéliales.
Tout dernièrement LEvADITI a comparé les rickettsies et le virus filtrant de la maladie de Nicolas Favre. Des particularités morphologiques et expérimentales, entre autres l’aspect microscopique des granulo-corps de Miyagawa (virus filtrant de la maladie de Nicolas Favre), ont suggéré l’idée d’une parenté possible entre l’ultra virus lymphogranulomateux et les rickettsies,
agents provocateurs des typhus exanthématiques.
C’est à Mauro d’abord (1937), à BRUMPT et à CAMINOPETROS (1938) ensuite, que revient cette conception. Ce dernier auteur proposa le nom de « ricekettsia lymphogranulomatosis » pour désigner le virus de la maladie de Nicolas Favre. L'aspect morphologique des deux éléments corpusculaires, rickettsies et granulo-corps de Miyagawa, leurs affinités tinctoriales ont été mises en évidence à l’aide de poumons de souris infectées par voie nasale avec une souche rickettsienne du typhus exanthématique historique adaptée à cette espèce animale, en partant du cobaye, par P. Giroup, et de cerveaux de souris, inoculées par voie transcranienne avec la souche lymphogranulomateuse,
sacrifiées au 9° jour.
Au point de vue morphologique, on a noté des dissemblances nettement marquées, mais qui n’empêchent pas que ces deux ordres de formations paraissent appartenir à une même famille. Quant à leurs
affinités tinctoriales, la comparaison du comporte-
ment des deux souches à l’égard de cinq méthodes de coloration différentes a révélé trois fois une concordance parfaite (GiEMs4, MANN, imprégnation argentique), deux fois une discordance manifeste (MaAcHA- VIELLO, UNNA). Il n'existe. pas d’identité absolue entre les réactions tincioriales de ces deux ordres
d’éléments.
Il existe donc, du point de vue morphologique et tinctoriale, des analogies et aussi des dissemblances interdisant actuellement toute identification entre ces deux ordres de formations. Cependant, l’hypothèse suivant laquelle elles appartiendraient au même groupe des rickettsioses ne saurait être éliminée «a priori. En effet, le comportement de ces ulira-sérums à l’égard des agents chimiques et physiques, de même que certains résultats concordants fournis par l’examen de leurs. affinités tinctoriales, rendent cette hypothèse pour le moins plausible. Afin de marquer les dissemblances entre les rickettsies proprement dites et les granulo-corps de Miyagawa, LEVADITI proposerait la dénomination de Para-rickettsia Mivyagawae, pour désigner ces derniers granulo-corps, si le nom de Miyagawanella déjà donné par BRUMPT n'avait droit de priorité.
Les essais de conservation du virus murin et du virus historique montrent une diminution considéra-
ble de leur virulence, mais les souches ne sont modi-
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fiées que d’une manière transitoire, et très rapidement, au cours des passages, elles reprennent leur comportement normal et leur pouvoir antigène,
Devant la rareté des réinfections, on a pensé que le typhus pouvait être une maladie immunisante. Dans le sang des malades persistent très longtemps des anticorps spécifiques, des immunisines et des agglutinines.
Ainsi, bien que de date toute récente, la bactériolosie typhique est cependant déjà suffisamment étudiée pour fournir les bases d’une prophylaxie spécifique qui, nous le verrons plus loin, n’a rien à envier à
celle des maladies identifiées depuis longtemps.
V. — ETUDE PARASITOLOGIQUE
Le germe du typhus historique, le rickettsia Prowazeki, n'existe pas dans le milieu extérieur. Il faut donc, pour en assurer la transmission, un agent vecteur, que NiCOLLE et ses élèves ont identifié comme étant le pou. Pour se contaminer, il faut que le pou pique un typhique avant le 6° jour de sa maladie; il se gorge de son sang, et absorbe en même temps les rickettsies. Celles-ci subissent une évolution dans le corps où le tube digestif du parasite, et ne deviennent infectantes que 4 à 10 jours après l’absorption du sang contaminé, et sa propre incubation. Les cellules épithéliales de l'intestin du pou, bourrées de rickettsies, ne tardent pas à éclater, et le tube digestif contient une culture presque pure de ces bactéries. À partir de te moment, les déjections sont infectantes, et le restent jusqu’à la mort du pou. Ces crottes desséchées gardent longtemps, peut-être plus de deux ans, leur virulence première, qui est telle qu’on estime à 100 milliards de dose infectante le contenu d’un seul intestin de pou. Ce sont donc les fèces qui constituent le réser-
voir à virus. On comprend alors les cas de typhus
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éclatant sans aucun contact avec des malades, les déjections pouvant demeurer dans les plis de vêtement, les fourrures, les tapis, pendant de longs mois, sans
rien perdre de leur virulence.
Le pou responsable de la transmission du typhus est le pou du corps, pediculi corporis ou vestimenti, le pou de tête et du pubis ayant un rôle beaucoup moins important, sinon nul. Le pou de corps est un insecte assez fragile, astreint à un parasitisme obligatoire. Il vit à proximité de l’homme, qu’il pique une à deux fois.par jour; aussi meurt-il dès qu'il en demeure éloigné. Il vit dans les vêtements et le linge. La femelle pond ses œufs dans les coutures, les plis, autour des boutons, plutôt que dans les poils du corps. Elle est très prolifique, et l’on estime qu’un couple peut
donner 2.000 rejetons par mois.
Le pou: est très sensible au froid. Il vit dans le rayonnement du corps humain, qui lui sert d’étuve. A 0° il est immobilisé; à 10° il se meut très lentement; à 20° il est assez actif, à 37° il est très actif. Il semble cependant mal s’accommoder de températures plus élevées, et quitte le corps des fiévreux, d’où danger de contamination pour le personnel sanitaire. Mais
cette sensibilité aux températures extrêmes facilite la
destruction du parasite. :
On a longtemps considéré le pou comme l’unique Le) Ü
vecteur du typhus. Tout récemment, le rôle de la
puce, « Pulex irritans », a été mis en évidence par BLanc et BaLrazarp. Des expériences précédentes de ces auteurs avaient montré que la puce s’infectait exactement comme le pou. Ils ont alors cherché si la puce pouvait transmettre le virus, et par quel mode. Dans un essai de transmission par la seule piqûre de l'insecte, sans contamination de la peau par les déjeclions, les puces infectées piquent les animaux d’expérience à travers une toile de lin très mince à mailles serrées : la trompe de l’insecte.écarte les mailles, mais les déjections ne peuvent entrer en contact avec la peau de l’animal : aucun ne fut infecté.
Dans un autre essai de transmission par piqûre avec contamination de la peau par les déjections, on n’a noté aucune réaction chez le cobaye piqué, probablement parce que cet animal se gratte et que les déjections ne restent pas collées à son poil; la pénétration du virus par voie muqueuse est également nulle, le cobaye ne se léchant pas et ne croquant pas ses puces.
De ces expériences, et d’autres consacrées à la transmission par voie muqueuse chez le singe et chez l’homme, BLANC et BALTAZARD concluent : la puce infectée de typhus épidémique ne peut transmettre le virus par piqûre, Celui-ci, par contre, passe en quantité considérable dans les déjections, où il se conserve pendant un temps très long, et qui peuvent assurer la contamination par voie muqueuse. Ils admettent, avec
la plupart des chercheurs, que le pou ne peut pas
non plus transmettre le typhus par piqûre. Il y a donc parallélisme total des infections par le virus épidémique du pou et de la puce: « La puce est bien très exactement l’égale du pou devant le virus du
typhus exanthématique. »
Puisqu’elle multiplie le virus comme le pou, en créant par ses déjections virulentes un réservoir de virus aussi résistant et un mode de dispersion identique, rien ne peut a priori permettre d’écarter la puce comme « vecteur vicariant » du typhus.
La spécificité parasitaire des virus exanthématiques humains n’est donc pas stricte.
Le fait que dans la nature un ectoparasite plutôt qu’un autre reste l’hôte vecteur spécifique est dû non à une adaptation complexe ou à un biochimisme subüil, mais à la biologie même de l’insecte, à son comportement vis-à-vis de son hôte. Le pou, parasite strict, ne quittant pas l’homme, ne piquant que l’homme, émettant ses déjections sur l’homme ou dans ses vêtements, doit dans la nature prendre le pas sur la puce, parasite ubiquiste ne restant jamais sur l’homme et émettant ses déjections loin de l’homme. (BLANC et
BALTAZARD.)
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Le rôle du pou est donc actuellement démontré dans la transmission du typhus, dont nous allons étu-
dier le mode de pénétration dans l’organisme humain.
VI. — MODE D’INFECTION
Nous savons maintenant quelles sont les caractéristiques du germe pathogène du typhus et du parasite qui lui sert de vecteur. Il nous reste à connaître le mode d'infection qui réalise la pénétration du virus dans l’organisme humain.
La transmission du typhus par la piqûre du pou — et probablement de la puce — est un fait d’observation clinique et expérimentale actuellement bien établi. Tout individu pouvant être au contact d’un typhique est apte, quel que soit son âge, son sexe, sa race, à contracter la maladie par l’intermédiaire du parasite ou de ses déjections. Cependant les adultes sont plus fréquemment frappés que les jeunes. Les sujets prémunis, vaccinés ou antérieurement atteints, constitueraient des réservoirs à virus pendant les périodes silencieuses. (E. SERGENT, DONATIEN et LESTo- QUARD, G. BLANC.) Mais ce sont surtout les déjections desséchées du pou, qui, nous l’avons vu, conservent intacte leur virulence pendant des années, qui forment les principales sources de contamination et de propa-
gation du typhus.
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La morsure du pou est, à elle seule, incapable d'amener l’inoculation. Cette notion a été, nous l’avons vu au chapitre de la parasitologie, maintes fois vérifiée expérimentalement : des poux infectés qui piquent le cobaye protégé par un tissu ne transmettent pas la maladie. I ne s’agit done pas d’une inoculation dans laquelle le rostre du parasite jouerait le rôle d’une seringue de Pravaz; mais celle-ci réclame Île contact avec le virus, présent seulement dans le tube
digestif et les déjections de l’agent vecteur.
On peut ramener à quatre les modes d'infection de l’homme par le virus typhique; deux empruntent la
voie cutanée, deux la voie muqueuse.
La première est certainement la moins fréquente. LôFFLER et MO0SER ont constaté que, même à hautes doses, le virus inoculé par voie sous-cutanée ne réali-
serait l'infection que dans 50 % des cas.
On a dit qu’une seule piqûre suffisait à inoculer le malade. En réalité, la piqûre n’est pas infectante, puisque le rickettsie est absent des glandes salivaires du parasite. La piqûre n’a de rôle que pour autant qu'elle ouvre dans le revêtement cutané protecteur une brèche livrant passage au virus. Toute érosion préexistante ou récente peut la remplacer. C’est précisément ce qui arrive lors du grattage, qui favorise largement la pénétration du germe présent dlans les fèces
parasitaires. L’écrasement du pou contre [a peau ré-
pand le contenu intestinal ei permet également l’ino-
culation.
La voie muqueuse est empruntée par le virus recueilli au bout du doigt et porté à l’œil après écrasement du pou. La pénétration conjonctivale des fèces infectantes, démontrée par NiCOLLE, serait une porte d'entrée fréquente, notamment pour les infections de
Jaboratoire. :
La quatrième voie d’accès est constituée par la muqueuse respiratoire, nasale, pharyngée, bronchique et pulmonaire, Ce mode d’infection, mis en évidence au laboratoire, est beaucoup plus facilement réalisable que la voie sous-cutanée. Jugé par certains le plus fréquent il est pour BLANC l’unique mode de pénétration du virus dans l’organisme humain.
Cliniquement, l’inoculation par voie respiratoire se justifie par l’allure pseudo-grippale des premiers symp-
tômes typhiques.
Expérimentalement, elle est vérifiée par la facilité de sa réalisation sur les animaux de laboratoire, au point que le poumon sert précisément de milieu de culture idéal pour la préparation des vaccins.
Epidémiologiquement enfin, l'infection par inhalation expliquerait les cas de typhus survenus sans contact direct, ni avec les malades, ni avec le pou, le virus responsable étant présent dans des déjections
desséchées du pou, et transporté dans les plis d’un
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vêtement, dans des couvertures, des fourrures, ou dans la literie.
Toutefois, l’inoculation du typhus par le contact du pou semble jouer un grand rôle, d'autant plus dangereux qu'il s'écoule une longue période entre l’infection du pou et celle de l’homme. En effet le pou, en piquant un typhique, contracte la maladie, et devient lui-même. infectant en 9 jours au plus. À ce moment, sa piqûre sur l’homme sain est susceptible d’inoculer le typhus chez l’homme; la durée maxima d’incubation est de 12 jours. Ce qui fait un total de 21 jours, dont doivent tenir compte les mesures prophylac-
tiques.
Ainsi, la notion selon laquelle le virus typhique n’existerait pas dans le milieu extérieur et réclamerait, pour sa pénétration dans l’organisme, l’intermédiaire d’un parasite vecteur, doit être rectifiée. L’intermédiaire est bien indispensable, mais son contact direct n’est pas nécessaire, Ce mode de transmission complique les mesures de prophylaxies efficaces, et explique pourquoi celles-ci ne reposent pas sur l’iso-
lement du malade.
VII — PROPHYLAXIE
La transmission du typhus s’effectuant par l’intermédiaire d’un virus, la rickettsie, et d’un agent vecteur, le pou, il est évident que les mesures prophylactiques devront être orientées, d’une part, vers la neutralisation bactériologique ou sérothérapique du ger-
me, d'autre part, vers la destruction du parasite intermédiaire. Nous étudierons donc successivement
l’épouillage et la vaccinothérapie.
La lutte contre le pou et la prophylaxie de la pédiculose, ne constituent que les chaînons d’une série de mesures préventives qui se complètent les unes les autres.
La première de celles-ci est la déclaration obligatoire de la « maladie n° 2 », car il est inutile de mentionner un nom susceptible d’effrayer les malades et leur entourage. La seconde est l'isolement de toutes les formes de typhus, même frustes et banales, et un
dépistage aussi précoce que possible. Le diagnostic est
so
en effet généralement trop tardif dans nos pays, où la notion de typhus n’est pas assez présente à l’esprit du médecin. Il faut donc rechercher systématiquement les cas méconnus qui alimentent rapidement la contagion, Devant une augmentation de la mortalité, il faut toujours suspecter le typhus. Cependant les porteurs de germe et les malades atteints de formes très frustes restent difficiles à dépister; c’est pourquoi il faut considérer comme suspect tout individu qui a été en contact avec un typhique, ou qui provient d’un lieu où sévit le typhus; en particulier si ce sujet est porteur de poux. Tout suspect sera isolé, et surveillé
pendant 21 jours.
La circulation devra être interrompue entre la zone contaminée et les zones saines, les militaires seront consignés, les cortèges funéraires seront interdits, On intensifiera les centres de douches et d’épouillage, licenciera les écoles, désinfectera les voitures publi-
ques; on isolera enfin les cohabitants des typhiques.
La lutte contre le pou a d’abord été considérée comme le moyen prophylactique nécessaire et suffisant pour prévenir ou enrayer l'épidémie. « Sans pou, pas d’épidémie », a dit Nicozre. « La désinsectisation « des populations réalise donc la meilleure des pro- « phylaxies avant toute infection et. lorsque l’infec- « tion s’est déclarée, un moyen radical d’en empêcher
« l’extension épidémique. »
Cette déclaration est exacte, mais incomplète. D’une
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part nous avons vu l'extraordinaire persistance du virus dans les déjections du parasite; les possibilités de contagiosité survivent done, — et au moins 2 ans -— à la destruction de l’insecte. D’autre part, l’épouillage total, réalisable dans nos pays, ne peut être obtenu par exemple en Afrique du Nord, où les Nomades échappent toujours au contrôle médical, où les autorités se heurtent à des traditions locales et aussi et surtout à une profonde misère, à un dénuement total, en particulier en savon et en vêtements. Ce qui ne veut pas dire que, même en Afrique du Nord, l’épouil-
lage doive être négligé.
La prophylaxie de la pédiculose vise à empêcher la pullulation du pou qui, ne l’oublions pas, est très sensible au froid. C’est pourquoi on astreindra la population à retirer ses vêtements tous les soirs, à changer de linge tous les jours en totalité. En exposant la nuit les vêtements à l’air extérieur, à une température aussi basse que possible, en les laissant longuement tremper à l’eau froide, et en privant les insectes de leur nourriture en évacuant les locaux infestés, on obtiendra une première destruction massive du parasite. Ces mesures de « défense passive » seront complétées par un épouillage des vêtements en utilisant la chaleur. Celle-ci peut être appliquée sous forme de vapeur d’eau sous pression, en étuve; ou en
vapeur fluente à 100°, température suffisante pour
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tuer poux et lentes; en maintenant les vêtements pendant 15 minutes dans l’eau additionnée de carbonate de soude et en ébullition; en exposant les vêtements à la chaleur sèche, une heure à 60° ou 15 minutes à 80°; enfin en procédant au repassage, au fer très chaud, en insistant sur les coutures et autres nids à
lentes.
Les toxiques gazeux sont également très efficaces : Panhydride sulfureux, employé sous forme de nitrosulfuration, est#upérieur à l’acide cyanhydrique des Allemands, dont le maniement est difficile et dangereux. Les chambres étanches à acide cyanhydrique additionné d’acide carbonique de BONJEAN et CHaAR- NOT lui sont préférables, et tuent les poux en 20 mi-
nutes.
Parmi les toxiques liquides parasiticides, le crésylol sodique à 40°, la solution phéniquée à 5 %, et, plus simplement, le pétrole et la benzine. Mais cette der-
nière ne détruit pas les lentes.
La destruction du pou sur le corps des porteurs est également indispensable. On place le sujet sur un drap imbibé de solution erésolée ou phéniquée après déshabillage complet. On coupe à la tondeuse poils et cheveux, et on procède à un savonnage minutieux, à l’eau chaude et au savon mou, suivi d’une onction avec une substance parasiticide, en insistant sur les
régions pileuses : huile ou alcool camphré au 1/10;
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vaseline au xylol, 90 gouttes de xylol pour 30 grammes de vaseline; solution d’anisol; pétrole, ou mélange à partie égale d'huile et de pétrole.
Lorsque l’infestation est très grave, ces moyens ne suffisent pas, et sont dangereux pour le personnel sanitaire. On enveloppera l’individu dans un drap, et on glissera en avant et en arrière du corps une compresse imbibée de benzine; les poux étant ainsi immobilisés, on les recueille dans le drap et on les dé-
truit. Maïs ce procédé risque d’épargner les lentes.
Après onction, on effectue un nouveau savonnage à l’eau chaude et au savon noir, et on fait habiller le patient de linge et de vêtements non parasités. Tenant compte du temps d’éclosion des lentes, il faut renouveler l’épouillage 2 ou 3 fois à 5-8 jours d’in-
tervalle.
LEBAILLY à proposé une méthode de sulfuration sans déshabillage comprenant 2 séances à 8 jours
d'intervalle,
Des mesures analogues seront prises pour les poux de la tête et du pubis. Les cheveux coupés ras à la tondeuse, le cuir chevelu sera imbibé d’une solution parasiticide maintenue au contact quelques heures par une serviette nouée en bonnet. Un savonnage à l’eau
chaude, et le passage au peigne fin, décolleront Îles
lentes.
Les poux du pubis seront attaqués par le traitement
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classique à l’onguent gris, la pommade au calomel, le pétrole, le savon mou. Les cils et les sourcils seront enduits, s’il y a lieu, de pommade au précipité jaune.
Mais on ne doit pas perdre de vue les dangers auxquels l’épouillage soumet le personnel sanitaire qui en assure le service. Ce personnel devra être recruté parmi des individus réfractaires, par atteinte antérieure, ou par vaccination. Les vêtements hermétiques, en tissu lisse, la blouse fermée au col et aux poignets, le pantalon serré à la cheville, les gants, la protection de la tête et du cou par un passe-montagne en tissu lisse, enfin le masque protégeant les muqueuses aériennes et oculaires, sont absolument indispensables. La mixture de l’Institut Pasteur éloigne les
poux. Elle est composée comme suit :
essence d’eucalyptus essence de menthe à 300 cc.
essence de citronnelle
naphtaline 100 gr.
Après le service, le personnel prend un baïn savonneux et change de linge. En cas de piqûre, on fera
une injection préventive de sérum prophylactique.
# L’épouillage, mesure indispensable, demeurerait cependant inefficace, étant donné la persistance des
réservoirs à virus, s’il n’était complété par la vacci-
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nation préventive. Celle-ci a été exposée pour la première fois à l’Académie de Médecine en 1916, par Nr- COLLE et BLAIzIOTr. Mais c’est LEGRAIN qui, s’inspirant des essais de prophylaxie contre la rougeole et la scarlatine de MI&UEL p’AMBROISE en 1834 et de Home en 1857, fut le premier à tenter, à Bougie en 1895, de lutter contre le typhus par badigeonnage, après scarification, avec du sang de typhique. Il eut la chance de ne provoquer ainsi que des typhus légers, vaccinant contre une atteinte ultérieure. Mais c’était là une mé-
thode à moyens restreints.
C’est en 1923 qu'Hélène SPArRRow, de Varsovie, montra que l’on pouvait conférer au cobaye une immunité par l’injection répétée de petites doses de virus historique. Quatre ans plus tard, NiCOLLE, SPARROW et CONSEIL utilisaient ce fait expérimental en inoculant à deux volontaires de petites doses de virus vi-_ vant cultivé dans le cerveau de cobaye. Après 5 inoculations espacées de plus de 2 mois, ces sujets furent éprouvés avec des doses 20 fois virulentes, en présence de deux cobayes neufs témoins. Les deux hommes vaccinés ne réagirent pas, alors que les animaux témoins
furent infectés.
Les premières vaccinations, effectuées sur l'enfant — qui fait généralement des formes plus bénignes que l'adulte —— furent moins satisfaisantes. Il fut vérifié
par la suite que le cobaye est un réactif irrégulier ;
le virus ne s’y trouve jamais en quantité constante dans les viscères et le cerveau. L’inégalité de répartition dans la dilution n’assure pas une dose fixe d’antigène au moment de l’injection du produit vaccinant.
Dès cette époque, la connaissance du typhus murin, affection transmissible à l’homme dans les ‘conditions naturelles, et donnant avec le typhus historique une immunité croisée, complète, orientait les bactériologistes vers un vaccin utilisant ce virus, atténué, d’origine murine, et qui offrait la possibilité d’une immunisation comparable à celle de la vaccination à
l’égard de la variole (BERGERET).
La vaccination préventive, telle qu’elle est réalisée aujourd’hui, constitue une méthode de protection certaine, applicable en grande série, de maniement facile, peu coûteuse et pratique. Les vaccins actuels sont dûs à deux groupes de savants français : d’une part, G. BLANC et son école, avec GAUD et ses collaborateurs; d’autre part, P. DurAnp de Tunis, et P. Giroup de Paris. Il existe actuellement deux types de vaccination antityphique bien différents, une immunisation passive, par sérum de convalescents et sérum d’animaux immunisés; une immunisation active, par vac-
cins vivants ou vaccins tués.
Immunisation passive. — Le typhus historique donne une immunité solide, mais cependant pas aussi
durable que celle conférée par la diothienentérie., On
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cite d’assez nombreux cas d'individus ayant contracté le typhus historique 2 fois, à 20 ans d'intervalle. De
plus, l’immunité chez l’enfant serait moindre que chez l’adulte.
L’injection de 10 cc. de sérum de convalescent (Ni- COLLE), pratiquée le plus tôt possible après la piqûre du pou, donne une immunisation immédiate, mais qui ne persiste que 2 à 3 semaines. Etant donné les difficultés d’approvisionnement en sérum, on réservera cette méthode «ux personnes exposées à la contagion par obligation professionnelle. Couzi et CAMPAGNE ont récemment, au Maroc, réussi à circonscrire les foyers épidémiques dans la demeure même des ma-
lades, et ont ainsi évité toute contagion familiale.
Jugée « de luxe », cette technique, qui ne saurait convenir aux collectivités, a été modifiée par SECRET, qui utilise le sang total de typhique. A la séroprévention il propose de substituer l’hémoprévention. Son expérience actuelle, qui s’étend à 94 personnes dans 24 familles de typhiques, ne compte ni accident, ni
échec.
La technique s'inspire de celle de NicoLLe. Comme pour le sérum de convalescent, le sang est prélevé au 6° jour qui suit la chute de la température, à la dose de 20 cc. aspirés dans une seringue contenant 1 ce. de solution fraîche de citrate de soude à 10 %. On
agite le mélange pour éviter la formation des eaillots;
on injecte 5 à 10 ce. par voie intra-musculaire, la voie sous-cutanée étant réservée au sérum, et la voie intraveineuse comportant des risques d’hémolyse par incompatibilité des groupes sanguins. Il faut, chaque fois que possible, utiliser du sang prélevé sur place, c’està-dire adapté à la forme clinique locale de l’affection. Le sang d’un convalescent de typhus virulent possède un pouvoir immunisant développé en conséquence. On doit tenir compte que le jour de la convalescence a son importance, le pouvoir immunisant du sang diminuant à mesure qu’on s'éloigne du début de la dé-
fervescence.
Mais il est également prudent d’avoir une provision de sang de convalescent stocké; le sang citraté, sans mélange d’antiseptique, est recueilli dans de petits ballons de verre stériles, conservés en glacière à l'abri de la chaleur et de la lumière. Il faut, évidemment, y rechercher les hématozoaires et le Bordet- Wassermann, et ne pas l’utiliser au delà d’une conservation de 12 jours, car la lyse des hématies comporte des dangers de toxicité. Au moment de l’emploi, on attiédit le ballon, puis on l’agite, afin de bien mélan-
ger au sérum les globules sédimentés.
Pas plus que la séroprévention, l’hémoprévention ne confère une immunité durable. Deux injections à 10 jours d'intervalle ont une action protectrice s’éten-
dant à une trentaine de jours, ce qui permet l’obser-
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phique. Cette immunité courte a l’avantage d’être im-
médiate (SECRET).
Vaccins tués. — Ce sont des vaccins de protection individuelle sans contre-indications, d’immunité indiscutable, mais nécessitant 3 injections à une se-
maine d'intervalle.
Jusqu'en 1940, date à laquelle DurAND et Group réalisèrent un immense progrès en permettant la préparation en grande série, la vaccination sur une
grande échelle ne fut pas possible,
Il existait de multiples techniques de culture, que nous rappellerons pour mémoire. WEIGz, en 19390, utilisait des poux élevés au laboratoire, nourris sur l’homme deux fois par jour, infectés par voie anale sous microscope binoculaire avec une pipette très effilée. Les rickettsies se multiplient dans les cellules intestinales, et sont très abondantes au 8° jour. On fait des prélèvements intestinaux qui, broyés, phéniqués et émulsionnés en solution physiologique à 5 pour 1.000, constituent l’antigène. Une dose vaccinante nécessite au moins 80 intestins; on se heurtait donc à de vrandes difficultés de préparation, bien qu’une organisation en série permit déjà d’obtenir des milliers de vaccins. La technique est de 3 injections successives de 1.250, 2.500 ct 5.000 milliards de germes, donnant
une immunité sérieuse, mais non absolue, avec provo-
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cation de typhus bénin parfois mortel, et nécessité
d’une injection de rappel un an plus tard.
ZiA en 1934, BARIKINE en 1938, ont cherché à simplifier la méthode de culture. Cok (1939), OTrTo et WonLrAB (1940), GILDEMEISTER et HAAGEN (1942), ont utilisé les rickettsies cultivées sur des membranes de jaune d'œuf fécondé. Des œufs de poule, incubés 8 jours, sont inoculés avec le produit virulent en plein jaune. Après 5 jours d’incubation à 37°, les membranes sont très riches en rickettsies. Avec la méthode de CoKk, chaque membrane vitalline permet la production de 40 cc. de vaccin. Mais les déchets sont nombreux, 20 % seulement des cultures réussissant parfaitement. Cok effectue 3 injections sous-cutanées à 5-6 jours d’intervalle, 2 fois avec 5 ce., et la 3° fois
avec 1 cc. La réaction est modérée.
La technique de GILDEMEISTER et HAAGER est un peu différente. Une membrane vitelline est diluée dans 25 cc. de solution de Ringer. Cet antigène est chauffé et phéniqué. Mais il faut attendre 4 semaines avant de l'utiliser, le produit frais donnant des réactions très brutales. Mais dans les cas les plus favorables, 70 %
seulement des œufs sont utilisables.
CASTANEDA, en 1939, utilisait une souche mexicaine de typhus qui provoque l’orchite du cobaye. Infectant par voie nasale la souris et le rat, par voie trachéale
le lapin, il obtenait l’infection rapide et massive du
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poumon, lui permettant de fabriquer un vaccin for-
molé.
Duranp et SPARROW, en 1940, inoculèrent par voie respiratoire divers rongeurs, dont le lapin, en employant des intestins de poux infectés avec du virus
historique.
GIROUD et PAUTHIER, tout récemment, ont montré la possibilité de conserver le virus historique par passages ininterrompus sur le lapin. sans que soit affaibli
son pouvoir antigénique.
L’énorme progrès accompli par DURAND et GirouD (1940-1941) permit de préparer un vaccin aussi actif, mais en grande série et en énorme quantité sur des animaux communs. La technique était également très simplifiée. Ces auteurs préparent un vaccin formolé à partir de rickettsies provenant de poumons de souris ou, mieux, de lapin infecté de typhus historique; ce dernier animal a un rendement supérieur, rend possible le contrôle bactériologique et microscopique de chaque poumon, et permet d’éliminer les organes in-
fectés par des germes banaux.
Les premiers résultats, encourageants, ont amené Group à chercher actuellement à augmenter la valeur antigénique du vaccin. Tout dernièrement, DURAND à remplacé avec succès le formol par le xanthate de soude, alors que GIROUD a associé aux rickettsies l’ex-
trait des tissus où celles-ci sont cultivées, ce dernier
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paraissant être un bon antigène. On obtient ainsi, de facon simple et rapide, de grandes quantités d’antigène, mais la méthode n’est pas dépourvue de dangers pour le préparateur, L’inoculation se fait par voie sous-cutanée, sans déterminer de réaction locale ou générale. La douleur vive, provoquée au moment de
l'injection, disparaît en quelques minutes.
Les doses sont de 3 injections de 1/2, 1 et 1 1/2 cc. ou de 1 ec. à 8 jours d'intervalle. La durée de l’immurnité n’est pas encore bien précisée, mais il est probable qu’elle n’est pas inférieure à une année. Il est prudent de pratiquer une injection de rappel au bout de 6 mois pour les sujets qui sont en contact permanent avec le virus. En présence de réactions fortes, on fractionne en 4 doses de 1/2, 3/4, 1 et 1 ec. Si l'exposition est importante, les 4 injections pourront
comporter 1/2, 1, 1 1/2 et 1 1/2 ou 2 ce.
Avec le vaccin xanthate de DURAND, 2 injections suffisent, mais la 3° donne une plus grande sécurité. Cependant la protection est certaine dès la 2° ou peutêtre même la première injection. En cas d’exposition renouvelée, on pratique une, ou même deux injections de rappel d’I ce. 1/2, 6 mois, ou parfois plus précocement, après la première série. À tous les âges, depuis 2 ans, la vaccination peut s'appliquer sans dan-
ger; mais on doit être prudent dans le choix des doses.
Les vaccins tués sont indiqués chaque fois qu’un
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individu ou un groupe d’individus doit passer ou séjourner dans un foyer épidémique ou endémique. On obtient ainsi la protection d’un individu isolé au milieu d’une épidémie qui continue. Ils sont également utilisables pour la vaccination d’une partie de la collectivité qui seule alors est protégée. Cette méthode ne rencontre pas de contre-indications, sauf celles qui impliquent un mauvais état général ou une affection aiguë; une néphrite chronique, une tuberculose pulmonaire ancienne ou latente ne sont pas incompatibles avec la vaccination.
Les accidents vaccinaux sont bénins : courbature, réaction fébrile discrète, parfois douleur persistante au point d'injection, apparition d’éléments pétéchiaux discrets sur le tronc, l’abdomen, les membres, le lendemain de l'injection. La réaction est vive chez les paludéens.
Le recul est encore insuffisant pour qu’on puisse apprécier en toute connaissance de cause la valeur de la technique. On peut déjà constater que la vaccination par germes tués est très bien supportée, et paraît conférer une bonne immunisation. Mais on peut lui reprocher de n’être peut-être pas assez spécifique, et, surtout, de nécessiter trois injections, difficiles à réa-
liser pour les grandes collectivités, et chez certains
indigènes.
Vaccins vivants. — La vaccination antityphique
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active débute avec les travaux de NiCoLLE qui, dès 1916, montrait que le sang des malades privé de globules blancs n’est pas pathogène pour le singe. Mais l'injection sous-cutanée renouvelée du sang d’animaux ou d’hommes infectés, centrifugé 5 minutes pour le débarrasser de ses éléments figurés, est une méthode vaccinante infidèle.
C’est en 1924 que M7 SPARROW utilisa comme vaccin le cerveau de cobaye; mais ce procédé, qui utilisait le virus épidémique vivant à la dose limite, se
révéla dangereux et fut bientôt abandonné.
La découverte par MoosEer et DYER du virus murin, et la constatation d’une communauté d’antigène entre ce virus et celui du typhus historique, ouvrirent
la voie à de nouvelles recherches.
BLANC utilisa le premier le virus murin, moins pathogène pour l’homme que le virus historique. En collaboration avec NourY et BALTAZARD, cet auteur découvrit en 1933 que le virus murin peut être « atténué » par la bile. Quatre ans plus tard, BLANC et BaL- TAZARD démontraient que le virus desséché garde ses caractères pendant de longues années, et qu’on le trouve spontanément sec dans les déjections de puce. Des cultures furent alors entreprises : le parasite gardé dans de grands bacs, se gorge sur des rats infectés de typhus murin. On prélève les déjections de
puce qui engluent les poils, par dessiccation et tan-
nage, on obtient une poudre conservée en ampoules scellées sous le vide. Au moment de l’emploi, on transforme le virus en vaccin par l’adjonction de bile de bœuf. Cette méthode permet une production illimitée de vaccin, 1 mmg. représentant la dose nécessaire à linoculation de 100 personnes; 9 millions de doses sont stockées à l’Institut Pasteur de Casablanca. Depuis 7 ans, 4 millions d’individus ont été vaccinés,
dont 2 millions en 8 mois en 1941-1942.
NicoLLE, en 1935, LAIGRET et DURAND, ont également utilisé le virus murin. Leur technique la plus récente (1941) consiste dans le desséchement de cerveaux de souris infectées de typhus murin, dont l’activité paralysigène a été dosée sur la souris. On mélange le produit de la dessiccation au jaune d’œuf. Mais l’activité du vaccin ne persiste qu’une semaine à la température du laboratoire. On pratique une injection sous-cutanée unique de 10 US chez l’indigène, 2 à 3 injections chez l’Européen. LAIGRET utilise la voie
sous-cutanée.
M"° SPARROW a récemment montré que l’inoculation par voie conjonctivale de virus murin conservé sur le pou provoquait une maladie bénigne vaccinant
contre les deux souches.
La vaccination antityphique, telle qu’elle est actuellement pratiquée, repose donc sur les notions
expérimentales suivantes :
1° Les différentes souches de typhus murin du monde entier sont semblables entre elles, et l’immunité acquise contre l’une d’entre elles l’est contre toutes les autres.
2° Entre le typhus murin et le typhus exanthématique existe une immunité croisée, qui peut être durable. Un individu ayant contracté le typhus murin, ou qui a été vacciné contre cette infection, peut résister à distance à des doses considérables de souches histo-
riques virulentes.
La méthode actuelle fournit un virus homogène stable, transportable, de conservation prolongée, d’obtention facile. Nous avons vu qu’une dose vaccinante pour plusieurs millions d'individus représentait un volume extrêmement réduit. Les cuves d’élevage de puces sont maintenues soit au repos, soit en travail, à la demande. Un personnel restreint assure la four-
niture d'énormes quantités de vaccin.
C’est expérimentalement que BLANC a fixé le taux de dilution et le taux de la solution biliée. Le virus est suffisamment dilué pour ne pas donner de réactions vaccinales fortes réalisant le typhus murin, mais contient une couche suffisante de rickettsies pour ino-
culer un typhus inapparent ou léger.
Ainsi préparé, le virus n’est pas un vacein individuel, mais destiné aux grandes collectivités, capable
de faire disparaître une épidémie en 15 jours dans
une agglomération de plusieurs milliers d'habitants, et de détruire au moins pour 7 ans l’endémie habituelle, Mais cette rapidité d’extinction exclut la notion d’une immunité vraie conférée à l’organieme, qu est remnlacée par un état de nrémunition, LÉPINE à écrit que font çe naseaïit romme sil exictait nn nhénamène de «nréséance » ani. anrès l'introduction dn virus done l’oroanieme. et avant ave l’immunité nranremont dite soit établie. emmêcherait nar ça nrésenre dance l’aroanieme une aoreccinn om ne infertion eur. aiontée nar um virue de même renbdoe. Timmaimité
vraie n’annaraît que 30 jours anrèc la vaccination
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2° Les maccins vivants sont danrerenx. On leur a reproché de donner des typhus murins graves, voire mortels, d’être contre-indiqués chez l’Européen, dont les réactions seraient toujours intenses, En réalité, les chiffres montrent que le vaccin de BLANC ne provoque de réactions fébriles importantes que dans 1 7 des cas; les typhus murins véritables qu’il amène sont
le plus souvent légers; parfois graves, ils sont excep-
tionnellement mortels. De nombreux Européens ont été vaccinés en 1942 en Algérie, sans qu’on ait signalé de complications. Il semble que le terrain, plus que la race, crée des contre-indications. Les cas de mort par vaccination paraissént concerner des tarés chro-
niques ou accidentels.
3° L’immunité est de mauvaise qualité. BLANC espérait une immunisation pour 60 % de ses vaccinés, mais constatait que l’épidémie s'arrête dès que toute la collectivité est vaccinée. Les échecs paraissent précisément dus soit à des lacunes, soit à des erreurs de technique. Pour être efficace, la vaccination doit toucher la population en totalité, être effectuée en bloc et en même temps. Îl faut enfin tenir compte de la qualité physique du vaccin, la résistance de l’individu à l’infection étant conditionnée par le terrain et le régime alimentaire, qui doivent jouer un rôle dans la production de l’immunité (LAPORTE). La revaccination au bout de 7 à 8 mois améliore la qualité de l’immunité.
La durée de l’immunité vaccinale demeure donc impossible à fixer; elle est des plus variables : nulle,
de quelques mois, ou de plusieurs années.
La technique de la vaccination de BLANC est des plus simples. Le vaccin se présente sous forme d’un milligramme de virus en poudre scellé dans un tube
de verre. Le virus doit être dissout immédiatement
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avant usage dans un flacon contenant 100 cc. d’une solution tampon biliée à 6 pour 1.000. La vaccination doit s'effectuer moins d’une demi-heure après ouverture du flacon, et à la dose de 1 cc. de cette solution pour l’adulte, 1/2 ce. pour l’enfant, Une seule injection suffit; mais elle doit être pratiquée avec précaution et minutie, en particulier pour la préparation de la dissolution, qui doit être rendue homogène, faute de quoi il existera de grandes variations dans les doses de rickettsies inoculées au début et à la fin de la séance : absence d’immunité avec les doses trop faibles, typhus murins graves pour les doses trop fortes.
Le vacciné doit se reposer un jour, et s'attendre à une réaction qui survient du 12° au 27° jour. Une nouvelle inoculation s’impose du 3° au 5 mois, surtout si la vaccination n’a pas été étendue à toute la population.
Vaccination des grandes collectivités, l’immunisation active demande sans doute encore à être amendée, surtout en ce qui concerne la solidité de l’immunité, et la tolérance vis-à-vis du virus murin. Telle quelle, elle constitue une arme prophylactique extrêmement avantageuse, qui permet de prévenir une nouvelle ex-
tension du typhus exanthématique à notre pays.
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VIII — CONCLUSIONS
I. Le réveil actuel des foyers endémiques européens de typhus exanthématique historique donne un intérêt particulier à l’étude épidémiologique et prophy-
lactique de cette infection.
IT. Au premier plan des facteurs épidémiologiques se placent le froid, la famine, le manque d'hygiène, et la misère physiologique qui en résulte. L'agent microbien spécifique, la rickettsia prowazeki, est transmissible par le pou, et probablement aussi par la puce, dont les excréments sont responsables non seulement de l’inoculation immédiate directe, mais aussi de la propagation de l’infection à longue échéance et à distance. Le virus peut, en effet, conserver toute son activité pendant des mois, peut-être des années, dans les
déjections desséchées du pou.
IIL La transmission peut s’effectuer suivant plusieurs modes :
Par voie transcutanée : le parasite vecteur, en pi-
quant un typhique, aspire avec Île sang du malade des
he
rickettsies dont il s’infecte, puis il inocule ainsi à un sujet sain, sur lequel il dépose ses déjections infectantes, le germe qui pénètre dans l’organisme à la faveur d’une érosion cutanée, telle que celle qui résulte du grattage. Ou bien, écrasé, le parasite laisse sur la peau le contenu virulent de son tube digestif. L’inoculation dans ce cas encore a lieu par voie transcutanée, favorisée par toute fissure permettant la pé-
nétration du bacille.
Par voie muqueuse : l'infection par voie conjonctivale est réalisée par le sujet qui porte à son œil le doigt qui vient d’écraser un pou. Enfin, la porte d’entrée la plus récemment découverte, et qui paraît la plus importante, sinon l’unique, est la muqueuse respiratoire, nasale, pharyngée, bronchique, par inhalation de poussières contenant des déjections virulentes desséchées. Ce mode d'infection expliquerait les cas de propagation à distance, sans contact, et paraît confirmé par le caractère pseudo-grippal des
symptômes typhiques initiaux.
IV. La prophylaxie du typhus comporte : l’épouillage et toutes les mesures d'hygiène qui évitent la pullulation du parasite; l’isolement des régions infectées des zones saines;
la vaccination préventive :
sang total ou sérum de convalescent, qui n’ont pas
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encore fait leurs preuves, mais paraissent en tout cas d’usage limité ;
vaccins tués, indiqués pour la protection d’individus isolés;
vaccins vivants (immunisation active), utilisables sur une vaste échelle, et susceptibles d’enrayer les épidémies étendues. Bien que d’une durée d’immunisation limitée, la vaccinothérapie par vaccins vivants, pratique et rapide, permet d’envisager avec confiance
l’éventualité d’une: extension prochaine du typhus
exanthématique.
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