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SUBSTANCES TOXIQUES ET MÉDICAMENTEUSES
cubes) dans une série de tubes contenant [des quantités croissantes d’atropine (une goutte à 2 cent, cubes des solutions au i/io et i/5), et une même quantité d'eau distillée ou d’eau salée ii 9 o/oo. Les doses très faibles d'atropine paraissent hâter la coagulation ; les doses massives provoquent un retard, mais ce retard ne dépasse pas dix â douze minutes dans les cas les plus
L’atropine agit pur l’intermédiaire du foie. — La démonstration repose sur les faits suivants :
1. Seule, l'injection dans la veine-porte détermine l’incoagulabilité. L’injection de doses massives de sulfate neutre d’atropine ( 5 o cent, à i gr.), soit dans la jugulaire, soit dans la saphène, soit dans une artère est inefficace. Nous avons cependant observé l’incoagulabilité à la suite d’injections dans l’artère hépatique.
2. Le sang sus-hépatique devient incoagulable en quelques instants sous l’influence d’une injection d’atropine dans la veine porte.
Pour constater ce fait, on introduit par une jugulaire une sonde métallique, munie d’un mandrin, dans une veine sus-hépatique. On recueille le sang sushépatique en retirant le mandrin. Le sang est distribué sans interruption dans une série de tubes à essai. On s’assure avec une main introduite dans l’abdomen que le bec recourbé de la sonde reste constamment dans la veine sus-hépatique. Pendant l’écoulement un aide injecte brusquement dans une mésaraïque de l’atropine. On constate que le sang recueilli après l’injection devient incoagulable ; plus exactement, le sang, qui coagulait avant l’injection en quelques minutes, coagule, après l’injection, au bout de plusieurs heures ou de plusieurs jours. Dans un cas nous avons constaté un retard de cinq jours.
Expémence. — Chien de 16 kilogrammes. On place la sonde dans une veine sus-hépatique ; on retire le mandrin, On reouille sans interruption le sang dans quatorze tubes qu’on remplit à moitié. Pendant l’écoulement, on injecte brusquement 4 centimètres cubes d'une solution de sulfate neutre d’atropine h i pour loo dans une mésara’ique. Le sang recueilli dans les tubes i et 2, avant l’injection, g coagulé en neuf minutes; il en a été de même du sang recueilli pendant et après l’injection dans les tubes 3, 4 et 5. Le sang recueilli dans tous les autres tubes après l’injection est resté liquide pendant toute la soirée et une partie de la nuit. Le lendemain matin a neuf heures tous les tuhes contenaient du sang coagulé.
Il peut arriver que le sang recueilli dans les veines sus
s-bépatiques, avant
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ne consUte pas la moindre inflexion. A un premier examen on est tenté d'admettre l’existence d’un caillot dans la canule placée dans l’artère. Toutefois, il n’en est rien. Le cœur est très accéléré, mais les impulsions communiquées au mercure sont si faibles qu’elles ne peuvent affecter le tracé. Peu à peu, cependant, les pulsations du cœur augmentent d’amplitude, le tracé se relève, des ondulations réapparaissent. Une nouvelle injection détermine la répétition des mêmes phénomènes.
S. Action sur la respiration. — L’action diffère suivant la dose et la voie d’introduction.
A faible dose {2 milligrammes dans la jugulaire d’un chien de 10 kilogr.), l’atropine provoque l’accélération de la respiration. (Morat et Doyon.)
A haute dose (i centigr. par kilogr. d’animal), l’atropine ralentit nettement la respiration; l’amplitude des mouvements respiratoires est augmentée. La pression artérielle tombe très bas ; sur le tracé de pression, il n’y a plus aucune répercussion de la respiration. (Doyon.)
L’injection dans la carotide d’une dose un peu forte d’atropine provoque une dyspnée incroyable. Le rythme, au lieu d’être ralenti, est accéléré ; pendant dix minutes on compte chez le chien i 5 o à 160 inspirations par minute. (Doyon.)
fojrieel de Pulholmjie ijénérele, 1906, mais. Èn'collaboi'alion avec N. KansKr.
6. Action sur les voies biliaires ; les muscles bronchiques. —
L'atropine provoque la décontraction de ces organes (p. 67-86).
IV. PILOCARPIISE
1. Action sur les voies biliaires ; les muscles bronchiques. — La pilocarpine fait contracter la vésicule biliaire, le canal cholédoque (p. 86). elles muscles bronchiques (p. 67).
2. Condition de la mise en évidence de l’influence suspensive de certains nerfs. — J’ai constaté chez les oiseaux et le chien qu’une excitation centrifuge du vague a des effets diamétralement opposés sur l’estomac, suivant
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qu’on excite le nerf avant ou après l’administration de la pilocarpine. Avant la pilocarpine, le vague est moteur, après il est inhibiteur (p. 72 et 74).
J’ai constaté la même inversion en ce qui concerne chez le chien les effets du vague sur les muscles bronchiques (p. 67).
MM. Dixon et Brodie, dans un travail paru six ans après le mien, décrivent à nouveau les
3. Action sur le glycogène du foie. — La pilocarpine diminue le glycogène et, fait déjà signalé par M. Morat, augmente le sucre du sang (p. 94).
Morat et Doyon ont constaté que les fortes doses amenant l’hypothermie, provoquent aussi la glycosurie.
V. ACTION ANTAGONISTE DE L’ATROPINE ET DE LA PILOCARPINE
1. Sur la respiration. — L’action antagoniste de l’atropine et de la pilocarpine sur les mouvements de la respiration est parmi les effets de ce genre un des plus manifestes que Ton puisse observer.
traehéotomisé ; un trocart d’une forme particulière est mis en relation avec un manomètre à eau dont une branche est reliée ù un tambour inscripteur; sur le tracé se lisent toutes les modifications respiratoires.
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Absorption. — Nous avons administré l’éLlier amyl-i dans les séreuses, dans les veines, et enfin par la voie ga ont été faites sur le chien, le lapin, le cobaye et la poule.
Sous la peau les animaux résistent à des doses d gramme; o,.'5o à o,8o centigrammes par kilogramme, t fatalement en quelques minutes, si le produit a été inje lentement si l’injection a été poussée dans les séreuse gastrique, l’éther amyl-salioylique provoque des vomiss jamais nous n’avons observé dans ces conditions d’intoj
en employant des doses très élevées (dans un cas 20 gra taille moyenne). L’absorption a lieu néanmoins dans le f ment dans la première portion de l’intestin grêle. Nous i en déposant le produit dans des anses intestinales isolée: en recherchant l’éther ou ses produits de dédoublement L’éther amyl-salicylique est déjà modifié dans l’i actif paraît être la bile qui émulsionne ce produit. Le s
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IX. EAUX JIINÉRALES
POINT DE CONGÉLATION, CONDUCTIBILITÉ ÉLECTBIQUE SPÉCIFIQUE. — ACTION SUB LES HÉMATIES
J’ai recherché, avec M. Chanoz, le point de congélation, la conductibilité électrique spécifique de près de deux cents eaux minérales, et déterminé l’action de ces eaux sur les globules rouges. Ces recherches présentent un certain intérêt en thérapeutique. Plus une eau minérale se rapproche par sa concentration de celle du sang, moins elle est toxique pour les tissus; les eaux peu concentrées peuvent exercer une. action irritante (dans les cas d’eczéma humide aigu, etc...). Plus facile et plus rapide que l’analyse chimique, l’analyse physique permet de caractériser une eau, de suivre les modifications qu’elle subit au cours des années, d’établir les rapports qu’elle a avec d’autres sources, et enfin de déceler les additions ou falsifications dont elle peut être l’objet.
la mort les et 8® jours. On avait continué les 2® Trois lapins de 25oo grammes reçoivent toxine. A est conservé comme témoin ; li est trait
uniforme de 36 heures. Au 5" jour, C est atteint
chacun sous la peau 5 centimètres cubes de :é de suite (4o centigrammes par jour jusqu'à contractures (4o centigrammes). Incubation de tétanos généralisé; il meurt le xi« jour.
régime ou de certains poisons.
faisait digérer avec^de la pepsine et de l’acide chlorhydrique, en ayant soin d^jo’uter au mélange une petite qnantité de flnornre de sodinm ponr éviter^ la putréfaction. Quand la
à 8o degrés bonillant. On distille l’alcool au bain-marie. Le résidu de cette distdlation est dégraissé à l’éther de pétrole et dissous dans la soude. On filtre. Le liquide filtré est précipité par SO‘H‘ dilué. Le précipité obtenu correspond, en nous plaçant exclusivement ou point de vue du procédé d’extraction, à la thyroïdine extraite par Ëaumann de la glande thyroïde. Le liquide provenant de la digestion artificielle contient des peptones. On les précipite avec un grand excès d’alcool à 98 degrés. L’alcool relient d’autres substances, parmi lesquelles des
L’administration des extraits avait lieu, soit parla voie gastrique, soit par la voie sous-cutanée. Dans l’ensemble les résultats ont été négatifs ; cependant dans quelques expériences, des substances extraites du résidu liquide de la digestion peptique des pancréas de chien ont diminué l’élimination du sucre. L’extrait alcoolique s’est montré particulièrement actif. A un moindre degré les peptones ont aussi dans quelques cas diminué le sucre des urines.
Conditions et poisons. — L’mamtion diminuait considérablement la quantité de sucre excrété sans cependant supprimer absolument le diabète. Plus l’alimentation était riche en viande, plus la quantité de sucre s’élevait dans les urines. Nous avons constaté un parallélisme de même sens et aussi rigoureux que celui qui existe entre l’absorption de la viande et l’élimination de l’urée.
Nous avons essayé parmi les substances hydrocarbonées l’action de la gomme arabique. Notre chien diabétique, nourri pendant vingt-quatre heures exclusivement avec ce produit, n’a pas éliminé plus de sucre que s’il avait été soumis à l’inanition.
Une alimentation exclusivement composée de substances grasses a laissé tomber 1 élimination du sucre a peu près au niveau de celle qui se produit pendant l’inanition. Les chiffres que nous avons obtenus sont cependant légèrement supérieurs.
Le trouble digestif le plus léger, la diarrhée, même si elle est peu grave, suffisent à diminuer le sucre dans les urines. On comprend dès lors combien il est difficile de se placer dans des conditions favorables pour l’essai des substances extractives du pancréas.
Parmi les poisons, nous avons essayé particulièreitient l’atropine. Cette sub-
SÉRUM AUTIKI
stance injectée sous la peau à haute dose a diminué sensiblement le sucre excrété. Ce résultat est en accord avec les faits antérieurement observés par M. Morat. Ce physiologiste a vu que, chez un animal normal, la teneur en sucre du sang artériel diminue sous l’influence de l’administration de l’atropine.
Acide urique. — A noter que les nucléines du pancréas n’ont augmenté que faiblement la quantité d’acide urique dans les urines.
Archives de Phxjsiologie, octobre 1897, 1 figure; Lxjon médical, 1897, p. s8i.
XII. SÉRUM ARTIFICIEL
L’eau salée aux concentrations habituellement employées dans les laboratoires de physiologie n’est pas sans action sur les organes.
J’ai constaté que si l’on fait passer, pendant la vie ou immédiatement après la mort, soit du sérum artificiel (solution usuelle de NaCl), soit du sang défibriné, à travers les organes, l’eau salée entraîne des substances albuminoïdes intra-cellulaires que n’entraîne pas le sang défibriné.
J’ai lavé avec de l’eau salée à 6 pour i ooo des grenouilles vivantes par la veine abdominale; la solution, longtemps après la disparition de toute trace de sang, coagule néanmoins spontanément. Si on effectue le lavage avec du sang de grenouille défibriné, le sang ne coagule pas spontanément, sauf bien entendu les premières portions. Chez le chien et chez le lapin, le lavage soit des membres, soit du foie avec une solution de NaCl à g pour i ooo sous une pression de 20 centimètres environ, entraîne des albumines spontanément coagulables à la température du laboratoire ou coagulables à 56 degrés.
XIII. SÉRUM NÉVROTOXIQUE
Delezenne a démontré qu’on pouvait obtenir des sérums névrotoxiques en injectant dans le péritoine du canard une émulsion de cerveaux de chiens.' I.e sérum du canard préparé,injecté dans le cerveau du chien, provoque de la douleur
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et des accidents graves. J'ai pratiqué avec M. Paradis à des oies plusieurs injections d’émulsions de cerveaux de chiens, répétées à des intervalles de un mois en moyenne. Nous avons constaté que le sérum des oies préparées, injecté dans le cerveau des chiens, était plus toxique que le sérum normal. Un chien injecté dans la région frontale tournait constamment comme s’il était atteint d’une lésion du cervelet. Les moelles et les cerveaux d’un grand nombre de chiens injectés ont été examinés par M. Paviot au point de vue histologique. Dans aucun cas, M. Paviot n’a pu constater de lésions.
SUR LA FONCTION BILIAIRE DU FOIE
J’ai recherché avec M. Dufourt l’action d’un grand nombre de médicaments sur la sécrétion de la bile et les principes constituants de ce liquide.
Conditions expérinientules. —Les résultats des expérimentateurs qui, comme Rutherford,, Rôhrig, employaient à leurs recherches des animaux curarisés auxquels ils pratiquaient des fistules temporaires sont sujets à caution ; les conditions sont trop différentes de la normale.
biliaire par une action excitatrice des fonctions biligéniques du foie et qu’il n’y a pas seulement élimination de la bile ingérée.
2. Influence de l’huile; son action dans la colique hépatique. — Bidder et Schmidt ont dit il y a longtemps que les animaux nourris exclusivement avec des graisses fournissaient très peu de bile, ils sécréteraient même moins de bile dans ce cas que lorsqu’on les soumet au jeûne complet. Depuis lors, la plupart des auteurs ont admis cette manière de voir (Wolf, Prévost et Binet, Mandelstamm, Thomas).La question a été reprise lorsque l’usage de l’huile d’olives dans la colique hépatique est entré dans la thérapeutique à la suite des résultats satisfaisants publiés par des médecins américains. Kosenberg a conclu de ses recherches sur les chiens fistulés que Thuile est un excellent cholagogue et il explique ainsi son action soi-disant curative dans la lithiase biliaire. Les chiffres de Rosenberg n’entraînent nullement la conviction. Il expérimentait sur des
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animaux au jeûne n’ayant rien mangé depuis au moins vingt-quatre heures : dans ces conditions, un animal donne peu de bile ; si on lui fait ingérer de l’huile ou de la graisse, la quantité de bile augmentera comme avec n’importe quel aliment. Ainsi, d’après les données mêmes de Rosenberg, dans les quatre heures suivant l’administration de l’huile, le chien en observation a fourni comme moyenne de quatre expériences 3o cc. 47 de bile ; dans les quatre heures suivant un repas de viande on en a recueilli 4^ ce. 23.
J’ai constaté que l’action cholagogue de l’huile est illusoire : l’huile d’olives, même à forte dose, n’augmente pas la quantité de bile ni dans les premières henres après une administration, ni dans les vingt-quatre heures suivantes. L’action sur les sels biliaires et les savons est négligeable, les graisses augmentent sensiblement.
Dans une première expérience, l'animal faisant deux repas par jour, à 9 heures le matin et à 5 h. 3û le soir (chaque fois aSo grammes de foie de hreuf), reçut 100 centimètres cubes
d’huile d’olive le 11 janvier à 11 h, i 5 du matin. Il donna du 11 janvier 8 h. i 5 au 12 janvier 8 h. i 5 , soit en vingt-quatre heures, 20G centimètres cubes de bile ; dans les vingt-quatre heures précédentes il avait donné 199 centimètres cubes.
pas influencer la sécrétion biliaire. Les doses plus fortes sont mal supportées.
6. Action du bicarbonate de soude. —L’action du bicarbonate de soude sur la sécrétion biliaire a été très diversement interprétée. Lewaschev et Klikowitsch avaient constaté que ce sel augmentait la quantité de la bile et plus nettement avec une dose faible de i gramme qu’avec a et 3 grammes. Prévost et Binet virent une fois un accroissement, pas de modifications la seconde fois. Nissen déclare que le bicarbonate de soude, à dose faible n’a pas d’action sur la sécrétion biliaire, mais qu’à haute dose il la diminue et il base sur cette opinion
TOXIQUES
La toxine tétanique n’agit pas sur le Les contractures sont probablement d’ori^ tabilité du système sensitif.
mt également excitables des deux côtés.
li. Lésions nerveuses. — Les cellules médullaires du cobaye alleint de tétanos local ou généralisé, mort spontanément ou sacrifié, présentent presque toujours au moyen des récentes méthodes de coloration (Nissl) des aspects anormaux (6 animaux), (les altérations sont variables en intensité et en dissémination, sans que ces différences correspondent aux différentes phases de l’intoxication Elles peuvent être, dans des cas de tétanos généralisé, légères et même identiques à celles qu’on rencontre chez des cobayes non tétaniques (2 cobayes) ; elles sont bilatérales et disséminées dans toute la hauteur de l’arc médullaire chez des cobayes ( 2 ) sacrifiés à la période des contractures locales. Elles peuvent atteindre leur maximum d’intensité chez des cobayes guéris (i); elles n’ont pas de rapport avec la dose de toxine injectée. La moelle du seul lapin examiné présentait des altérations cellulaires Les cellules nerveuses médullaires de chien, mort de tétanos généralisé ou sacrifié en plein tétanos généralisé, ne nous ont présenté aucune lésion appréciable par les méthodes les plus récentes de coloration (5 chiens).
3" Les urines du chien, du lapin et de l’homme tétaniques acquièrent par le fait de l’injection de toxine tétanique des propriétés convulsivanles (sans incubation, strychnisme), qui ne préexistaient pas dans les urines du même animal (déjà vu, notamment par Ch. Bouchard).
de tétanos généraUsé le 12; Purine de ce jour tuejiresqu’immédiatement ou en "1“®'^“® (i cent. cub. sous la peau du dos), etc. .
4" Les urines peuvent devenir slrychnisantes avant l’apparition des contractures, pendant la période d’incubation. Cette propriété n’est donc pas une conséquence de la contracture musculaire :
5» L’élimination de la substance convulsivante paraît se faire par décharges et non régulièrement. Un chien a présenté trois décharges correspondant : a) à la fin de l’incubation; i) au début de la généralisation; cj à la période terminale.
Des chiens sont injectés avec de la toxine tétanique. Les urines conservées en totalité, avantrinjeclion, pendant l'incubation, pendant le tétanos, jusqu’à la mort, ont été journellement injectées à des lapins dans la veine auricnlaire jusqu’à la mort de l’animal (filtrées, neutralisées,
de la méthode graphique les phases de l’intoxication (respiration, circulation).
Conifris de médecine de Montpellier, 1898. En collaboration avec J. Couhmont.
« rTi T^T TT i] cubes) la mort du chien est survenue également en cinq heures rnTlT Tlti avec les mêmes symptômes mais sans hypothermie (38‘’4 cl'
Lapin») cobaye injecté sous la peau (i ou 2 dixièmes de cen-
Toxine diphtérique, timètre Cube) meurt en vingt ou trente heures avec une tera- Marcho d» la icmpé- pérature rectale de 35 degrés environ.
Jamais nous n’avons vu se produire l’hypothermie sans ‘■‘“"‘■d- une notable période d’incubation occupée par de l’hyper-
thermie qui débute très rapidement après l’injection, ta période d'incubation est de quinze heures en moyenne chez le chien et le lapin injectés avec i à 2 ou 3 centimètres cubes de toxine. Nous avons pu la raccourcir (jusqu’à trois heures) en augmentant la dose injectée ; nous n’avons
rinflammatioii franche. On peut donc produire de l’inflammation avec les toxines non seulement au point où on les introduit, mais au point où elles s'éliminent. (Gourmont et Doyon. )
Lee expériences ont été faites sur le chien.
Avec des doses faibles (i cent, cub.) on observe seulement de la congestion généralisée
Avec I le. 5 à a centimètres cubes la mort survient en quinze ou vingt heures et on observe des lésions prédominantes de l’intestin grêle mais encore purement congestives. Tous
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vaux avaient été commencés avant la publication du mémoire de E. Roux et de Metchnikofï, alors que la plus grande incertitude régnait sur l’existence et les propriétés de la toxine cholérique.
Les cultures tuées par un chauffage lent à + 53 degrés nous ont paru plus toxiques que
les cultures liltréos, sans que cela démontre la présence d’une toxine plus active dans le corps
des vibrions, le filtre pouvant retenir une partie de la toxine.
Archives de Phijsiotoffte, octobre 1896. En collaboration avec J. Cociimoxt.
2. Lésions nerveuses. — Observation d’un lapin qui fut atteint, treize jours après une injection intra-veineuse de culture filtrée de vibrion cholérique, de paraplégie anesthésique et mourut trois jours plus tard. Le vibrion expérimenté était celui de Massaouah ; 1 centimètre cube de culture inoculé dans le péritoine du cobaye le tuait en seize heures. La culture avait été filtrée après treize jours de végétation dans le vide à -+- 38 degrés. La toxine conservée sous l’huile a été injectée neuf jours après la filtration.
Névrites periaxiles (sclalique) primitives de date récente n'ayant pas encore entraîné de l’atrophie musculaire et n’ayant produit que cette altération minime des groupes externes des cellules des cornes antérieures (renflement lombaire) : dissolution légère de la substance chromatophile, sans déplacement du noyau, ni cassure des bras cellulaires, la grande majorité des
Société de Biolot/ie, i8y(i, p. Coll. En collaboration avec J. Coüiimont et Paviot.
XX. POISON PYOCYANIQUE
Charrin et Gley ont, les premiers, montré que des poisons microbiens exercent une action élective sur certains dès nerfs vaso-moteurs. Ils ont constaté chez le lapin, intoxiqué par les produits solubles du bacille pyocyanique, que l’excitation du nerf sensitif de l’oreille n’est plus suivie de la réaction vaso-dilatatrice habituelle. Ces auteurs ont conclu que les vaso-dilatateurs sont paralysés par le poison. Nous sommes arrivés à la même conclusion par une méthode plus directe. On sait qu’il est possible, dans les eonditions ordinaires, de mettre en jeu chez le lapin les dilatateurs auriculaires en portant l’exeitation électrique sur la partie supérieure de la chaîne thoracique, au-dessus du ganglion cervical inférieur. Quand l’animal est sous l’influence du poison pyocyanique, cette vaso-dilatation ne se produit plus. L’excitation du nerf tympanico-lingnal cesse également dans ces conditions de produire la rougeur de la langue.
ACTION DE LA SAIGNÉE
nettement dans l’appareil du tissu osseux allant d’un fragment à l’autre. Quinze mois après l’opération, la colonne osseuse est rétablie complètement avec son homogénéité première, mais il existe un vide léger entre l’os et les tiges de l’appareil et un peu d’ostéite raréfiante au niveau des vis de fixation.
Sur les os isolés (fémur, humérus) les résultais fonctionnels sont médiocres. Les appareils, quelle que soit leur solidité, sont incurvés ou cassés. Les insuccès tiennent, en partie, à l’impossibilité d’assurer sur le chien une immobilisation suffisante du membre.
Sur les extrémités articulaires nous avons obtenu un résultat satisfaisant, mais incomplet, l’animal ayant été sacrifié trop tôt. L’extrémité inférieure du fémur avait été réséquée sur une longueur de 5 centimètres et remplacée par un appareil représentant la forme et les dimensions de l’os enlevé. Au bout de cinq mois l’animal commençait à se servir de sa patte ; on le sacrifia. A l’autopsie on constata que l’ossification n’était pas complète ; il y avait quelques cassures de l’appareil; une injection a permis de voir un assez grand nombre de petites artères se ramifiant à la surface de l’os néoformé.
Archives de Physiologie^ avril 1898, 3 figures.
III. — ACTION DE LA SAIGNÉE
1. Influence sur la teneur en fibrine du sang. — Une saignée abondante détermine : une diminution passagère, suivie 2° d’une augmentation de la teneur du sang en fibrine ; l’augmentation apparaît peu d’heures après la
2. Influence sur le glycogène du foie et le sucre du sang. — La
liquide. Toutes ces opérations furent faites en même temps, dans les memes conditions, par le même expérimentateur. Il fut impossible de constater, au point de vue de l'agglutination
normaux ou refroidis. Les bacilles étaient, dans tous les cas, agglutinés au même taux (i pour 200) et dans le même temps.
Société (le Biologie, 1900, p. En collaboration avec MM. (lii.vfïoz ot P. CoüiiMOX-r,
Données antérieures
l’œil et particulière
dans le sympathique cervico-thoracique et dans le trijumeau. Le grand sympathique cumule, à l’égard des vaisseaux du fond de l'œil, la double fonction de nerf constricteur et dilatateur des vaisseaux des deux segments antérieur et postérieur. La convergence des éléments venus du sympatique et du trijumeau se fait en des points différents pour les nerfs des deux segments oculaires ainsi considérés ; elle se fait loin des centres pour les vaso-moteurs de la partie antérieure ; beaucoup plus près de ces centres, au niveau même du ganglion de Casser, pour les vaso-moteurs rétiniens.
Telles sont les conclusions d’ensemble auxquelles cette étude nous a conduits.
^"^semblc, oi/oollaborâtion avec M.’Mon.w : Arclma de Physiologie, 189a.
VIII. — ACCOMMODATION
La conclusion qui s’impose des recherches expérimentales que nous avons entreprises, M. Morat et moi, est que le nerf grand sympathique cervical joue un rôle essentiel dans l’accommodation. Excité, il provoque l’aplatissement du cristallin. Il est le nerf de l’accommodation pour la vision éloignée. Ses effets ne sont bien apparents que si l’excitation surprend l’œil en état d’accommodation pour les objets rapprochés.
Paml les nerfs ciliaires, il en est de deux ordres : les uns émanent des origines dn nerf moteur oculaire commun ; ils font boniber le cristallin. Les
ACCOMMODATION
relâchement de la zomile.et le bombement de la face antérieure du cristallin. Kt cependant si nous excitons le sympathique cervical on obtient l’effet inverse. Nous soutenons, M. Morat et moi. qu’il s’agit d’un phénomène d’arrêt ou d’inhibition. C’est du moins la seule explication rationnelle que la physiologie nous offre dans son état actuel pour nous faire comprendre comment l’état d’excitation, p^T- ^^onséqiient d'activité d’un nerf, peut déterminer le relâchement d’^m
Nos expériences ont été faites sur des chiens et des chats. Pour juger des changements survenus dans l’accommodation nous avons très généralement cherché à apprécier la déformation du cristallin par les variations des images de Purkinje. Néanmoins nous avons employé des procédés de contrôle.
ExPKniENciî. — Sur un chien engourdi par la morphine ou immobilisé par le curare à la dose limite, on prépare le vaguo-sympathique dans la région du cou. Si Ton tient à se débarrasser des réflexes respiratoires qui peuvent résulter de l’excitation du vague, on aura coupé préalablement ce nerf un peu au-dessous de la base du crâne, dans le point où il est distinct du sympathique; cette précaution est inutile quand on agit sur l’animal curarisé. Elle n’est pas non plus indispensable quand l’animal est simplement morphiné. Du reste, on peut encore éviter le vague en appliquant un excitateur à demeure sur l’anse do Vieussens, à la partie inférieure du sympathique cervical, et en fermant le courant juste au moment voulu. Enfin, au lieu du chien, on peut employer le chat, sur lequel le sympathique cervical est facilement
tous les autres phénomènes oculo-pupillaires résultant de l’excitation du sympathique. On a fait l'obscurité dans la pièce où l’on opère. La tête de l'animal étant maintenue bien immobile, on place dans le voisinage do l'un des deux yeux (de celui correspondant au sympathique probablement mis à nu) une lampe donnant une image lumineuse de forme simple (un carré par exemple), qui est projetée sur l’œil comme dans l’éclairage dit latéral. Cette forme lumineuse y donne naissance à trois images caloplriques; ce sont les images de Parkinje, encore appelées images de Sanson. La première, droite, très brillante, se forme sur la cornée; la seconde, droite également, mais moins brillante, moins nette, se forme sur la face antérieure du
cristallin. I.a seconde et la troisième sont encore appelées joremiêre image crislallinienne et seconde image crislal linienne. Pour^peu que la pupille soit un peu contractée ou que l’éclairage
seconde image de Purkinje ou première crislallinienne qu’il faut observer. On appréciera surtout sa grandeur. 11 est parfaitement possible de l’estimer à l’œil nu ; on peut l’examiner ù l’aide d'une loupe d’un faible pouvoir grossissant. Si, dans ces conditions, on fait la section du sympathique, on pourra voir d’une façon non constante une très faible diminution de l’image; c'est déjà une indication sur la nature de .sa fonction accommodatricej mais nous en trouverons une autre bien plus évidente en examinant l'effet inverse produit par l'excitation.
Sur les animaux soumis à l’action de la morphine, la pupille est généralement très rétrécie. Le pouvoir myotique de cette substance est très évident sur le chien. Nous pensons, sans toutefois en pouvoir donner des preuves péremptoires, qu’elle produit en même temps à la dose où nous l’employons (5 centigrammes) un certain degré de spasme de l’accommodation. Cette condition est excellente pour mettre en relief l’action antagoniste qui résulte de l'excitation du sympathique. Chez l’animal curarisé, la pupille est beaucoup plus dilatée et le spasme du muscle ciliaire fait certainement défaut; il sera bon de le provoquer. On comprend bien, en effet, que, pour bien apprécier une grandeur, un mouvement aussi limité que celui
ACCOMMODATION
dont il est question, il est avantageux que ce mouvement n'ait pas déjà subi un commen cernent d’exécution, qu’il soit le plus prés possible de son point de départ. Sur l'anima indemne de tout poison, l’œil peut être accommodé au moment où on l'examine pour des distances très variables, y compris l’infini; suivant les différents poisons, il peut l’être pour des distances plus fixes, mais variables d'un poison à l’autre. C’est par ces‘différences que nous expliquons les difficultés assez grandes signalées par Hensen et Volkers dans leurs mémoires, et les absences de changement de la première image cristallinienne qu'ils ont souvent notés dans le cours de leurs expériences. Il est bien clair que, pour manifester l’action d’e l’oculo-moteur, les mydriatiques rendraient probablement des services équivalents on les graduant avec un soin extrême en raison de leur grande puissance. Les myotiques (comme les mydriatiques, du reste, sont en nombre assez grand; tous, probablement, peuvent rendre les mêmes services; celui que nous avons employé le plus souvent est la nicotine: on instillait dans l’œil I goutte de la solution au centième (nous n'entendons recommander de cette substance ni l’emploi clinique ni les doses) ; d'autres fois nous avions recours à l’ésérine.
L’action myotique de ces substances est manifestée par la contraction de la pupille, qui devient presque punctiforme. Leur action parallèle sur l’appareil ciliaire est démontrée par la
l’iris, par tous les signes connus à l’aide desquels on met en évidence l’épaississement du cristallin et l’exagération de courbure de sa face antérieure. C’est lorsque tous ces signes existent que l’on peut bien rendre apparente l'action du sympathique par son excitation à l’aide des courants d’induction. Comme rythme et comme intensité, ces courants sont choisis tels qu’ils seraient nécessaires pour produire soit les phénomènes dits oculo-pupillaires, soit les phénomènes vaso-moteurs de l’excitation du sympathique.
Cette excitation produit les effets habituels et bien connus : dilatation de la pupille, légère saillie du globe oculaire entre les paupières, pour ne parler que de ce qui concerne l'œil lui-même. Si pendant ce temps on fixe attentivement la deuxième image de PurUinje (première image cristallinienne), on la voit grandir manifestement en même temps que ses bords deviennent un peu moins nets, un peu plus diffus. De ces changements de grandeur de la première image cristallinienne (la seule, du reste, qui soit modifiée par l'excitation du sympathique), nous n'avons pas do mesures précises à donner. Nous avons tenu, en effet, à simplifier autant que possible le dispositif expérimental. D’ailleurs, cette donnée quantitative n'a pas d'intérêt direct dans la question. Le grandissement de l’image est, du reste, variable suivant l’âge, suivant les animaux, suivant l'état de fatigue plus ou moins grand du nerf, etc. Ce qu’il importe de savoir, c’est que la valeur de ce grandissement est telle qu’il ne peut y avoir aucun doute sur son existence réelle et que le sens de sa variation est constant. Il nous a paru souvent que l'image s’agrandissait environ d’un tiers, d'une moitié de son diamètre; une fois, sur un chat, l'image nous a paru presque doubler.
Comme tous les phénomènes qui sont sous la dépendance des nerfs et spécialement des nerfs de la vie végétative, celui-ci n’est pas instantané ni uniforme; il présente des phases, probableinent un temps do latence, celui-ci un peu court déjà pour être apprécié avec les
donner l'excitation, on voit riniagc cristallinienne grandir, non pas tout d'un coup, mais
ait repris ses dimensions premières. La forme générale du phénomène est à peu près celle des mouvements de l’iris quand le sympathique est soumis à une forte excitation, et rien n'est
pupille en même temps que l’image cristallinienne.
Nous avons répété cette expérience un assez grand nombre de fois. Depuis le moment où nous en avons eu fixé la technique assez simple, après avoir passé au début par quelques tâtonnements, nous n'avons jamais vu manquer ce phénomène oculo-ciliaire de l'excitation du sympathique. A la vérité, il peut se montrer parfois assez atténué, mais jamais il ne s’est montré inverse de ce que nous avons décrit : c’est donc bien un phénomène constant. Il nous
CONTBACTILITIÎ PULMONAIfilî
sympathique cervical, soit par l’arrachement des ganglions, ni trouble trophique, ni arrêt de développement ; dans un cas chez un jeune chat on a observé un peu d’alopécie à l’oreille. Ces résultats sont en concordance avec les travaux de MM. Charrin et Moussu publiés à la même époque.
Complet renduyh l'Académie des Sciences, 1897, t. CXXV, p. 124 (A Lyon médical,
X. — CONTRACTILITÉ PULMONAIRE
■4. Action suspensive du vague. — On sait depuis P. Bert que le nerf pneumogastrique est le nerf moteur des muscles bronchiques. J’ai démontré que
PHÉNOMÈNES MÉCANIQUES DE LA DIGESTION listinols. Ces ganglions sont plus petits que ceux qui entrent d lu plexus superficiel. Ils sont plongés au milieu même des lam ^a méthode de Golgi m’a donné aussi d’excellents résultats, ille a montré, dans l’épaisseur même des masses charnues du misons nerveuses, semblables à celles décrites par Drash, lerkley, dans la musculaire de la muqueuse de l’intestin du c ilets nerveux très fins dépourvus de myéline et de toute au rariqueux et ils se divisent parfois en un bouquet de petites : ;eux qui semblent se terminer par un petit bouton sur les flbr
de la méthode graphique. — J’ai ap] mac des Oiseaux la méthode de l’inscripl et l’œsophage de l’animal en expérienci
SUR L’ESTOMAC CHEZ LE CHIEN
Morat, le premier, a prouvé, par une voie indirecte, l’existence d’éléments gastro-inhibiteurs dans le tronc du vague chez le chien. Ce physiologiste excite le bout central du vague coupé. On voit alors une inhibition très caractérisée par voie réflexe des contractions de l’estomac. Cette inhibition se fait par la voie du
pneumogastrique resté intact et non par les splanchniques. En effet, après section de l’autre vague, cet effet disparaît, bien que les splanchniques soient intacts. Wertheimer a observé, à l’intensité près, les mêmes phénomènes. Les effets de l’excitation du bout central du pneumogaslrique sont très atténués, si l’on coupe le nerf du côté opposé, sans cependant disparaître tout à fait. Wertheimer a
SECRETION
- INNERVATION DE L’ŒSOPHAGI
M. Espézel qu’un des nerfs moteurs de l’oesoph
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contact de l’air, à la température du laboratoire ou à l’étuve, peu à peu, la teinte verte du liquide disparaît et fait place à une belle coloration rouge, rappelant celle de la bilirubine. La transformation s’opère graduellement de” parties profondes de l’éprouvette à la surface.
Le changement de coloration est dû à la réduction de la biliverdine et à l’apparition d’un pigment nouveau formé aux dépens de cette substance. Ce phénomène marque le début de la putréfaction de la bile. Il est dû à des influences microbiennes, car, à l’abri de l’ingérence des bactéries, nous avons vu la biliver-
Un grand nombre de microbes réduisent la biliverdine; ce sont le staphylococcas aureus, le vibrion septique, le bacille du choléra, d’autres encore qu’on peut isoler dans de la bile abandonnée au conlaol de l’air.
La réduction aboutit à l’apparition d’un pigment nouveau qui présente avec la bilirubine certaines analogies, mais en diffère par des caractères essentiels. Ce pigment ne donne rien par la réaction d’Ehrlich ni par celle de Gmelin. De plus, contrairement à la bilirubine, il est soluble dans l’eau et présente une teinte dicro'ique en solution aqueuse.
La bilirubine subit les mêmes transformations que la biliverdine.
XV. — EXCRÉTION DE LA BILE
1. Direction des recherches. — J’ai entrepris une étude d’analyse, de séparation fonctionnelle, soit des divers éléments musculaires par lesquels s’exécutent les mouvements des voies biliaires (vésicule, canaux, sphincter), soit des divers éléments nerveux qui règlent le jeu de ces muscles (nerfs moteurs, nerfs d’arrêt, actions réflexes).
2. Recherches anatomiques et histologiques. — J’ai étudié et figuré la disposition générale et la structure histologique des systèmes musculaire et nerveux des voies biliaires d’un grand nombre d’animaux : Poissons, Reptiles, Oiseaux, Mammifères. Mes travaux n’apportent sur ce point particulier aucun fait nouveau. Je résumerai cependant mes recherches histologiques, parce que j’ai utilisé des procédés particuliers et étendu n.e.. recherches à un grand nombre d’espèces.
ËXCtîÉTION DE La BILK fg
J'ai employé principalement le procédé d’imprégnation au chlorure d’or, le procédé à l’acide osmique après le jus de citron et enün la méthode de Golgi que je crois avoir appliqué un des premiers, avec M. Vialleton, à l’étude des centres nerveux périphériques.
d’habilude,
déeontraclion de la vési( du bout central du nerf
part, parallèlement le relâchement du sphincter. J’ai le plus souvent observé cette double action, mais jamais, il est vrai, simultanément sur un même animal. Il est, en effet, à peu près impossible d’appliquer simultanément sur un même animal les procédés si différents qui conviennent pour l’étude de la vésicule et celle du sphincter. Le mécanisme de la dilatation est donc évidemment celui qui est admis maintenant généralement pour tous les sphincters, le sphincter anal en particulier. L’anneau contractile n’est pas forcé, si je peux m’exprimer ainsi. Il se relâche de lui-même de manière â faciliter beaucoup le passage des matières. Le sphincter anal est le siège d’une dilatation produite par une action d’arrêt. (Chauveau.) Tel est le cas évidemment du sphincter situé à l’extrémité duodénale du canal cholédoque. Le moindre effort de la vésicule suffit à évacuer la bile dans le duodénum puisque la résistance que pourrait opposer au passage de ce produit la tonicité du sphincter cède à ce moment précis. La contraction de la vésicule qui accompagne le relâchement actif du sphincter aboutit en fin de compte à une économie de
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mais j’avertis qu’il n’est pas possible de déduire d’expériences de cet ordre des conclusions précises au sujet du jeu normal des diverses parties de l’appareil excréteur de la bile sous l’influence des excitations des différents points du tube digestif. Les procédés d’investigation que j’ai employés conviennent parfaitement à un travail d’analyse et de séparation fonctionnelle des éléments moteurs des voies biliaires ; ils ne sont nullement adaptés à l’élude du fonctionnement de ces organes dans ses rapports avec les excitations parties de l’estomac ou de l’intestin ou plus généralement avec l’acte normal de la digestion.
14. Excitation asphyxique. — L’excitation asphyxique provoque très généralement une élévation de pression dans la vésicule. Cette élévation présente exactement les mêmes caractères que celle qui est consécutive à l’excitation du bout périphérique du nerfs planchnique. La baisse se produit fréquemment avant la cessation de l’excitation asphyxique. Quelquefois, mais rarement, j’ai observé à la suite d’une asphyxie, une baisse d’emblée. L’asphyxie provoque la contraction de la vésicule même après la section préalable des deux nerfs vagues au cou et des deux grands splanchniques dans le thorax; il est probable qu’un certain nombre des nerfs contenus dans les splanchniques qui se rendent aux voies biliaires ont leur origine au-dessous du diaphragme. L’asphyxie détermine aussi la contraction du sphincter du canal cholédoque. La contraction peut être très énergique et très soutenue. Dans ce dernier cas principalement la période de resserrement est généralement suivie d’une période pendant laquelle le sphincter se dilate d’une manière anormale.
15. Curare. — Le curare provoque un relâchement dans la tonicité des voies biliaires. Chez le pigeon il fait disparaître les contractions rythmiques mais il faut, pour obtenir ce résultat, employer des doses très fortes de poison. Dans une expérience, j’ai injecté 2 centimètres cubes d’une solution à i pour mode curare dans une anse intestinale ; les contractions n’ont cessé que six minutes après l’injection ; à ce moment les battements du cœur étaient encore nettement perceptibles.
16 . Pilocarpine et atropine. — La pilocarpine et l’atropine agissent sur les voies biliaires absolument comme sur la plupart des organes contractiles à fibres lisses. La pilocarpine les fait contracter très énergiquement, l’atropine provoque leur relâchement.
On peut étudier l’action de la pilocarpine sur une vésicule biliaire de chien
lent anormal, exagéré, de l’anneau contractile qui semble perdre pour s complètement sa tonicité et laisse alors échapper l’huile en grande ce. L’action de la pilocarpine est considérablement plus énergique et
19. Action de l’adrénaline. — L’adrénaline fait contracter la vésicule biliaire et le canal cholédoque chez le chien (p. 3), 1902.
Justificalion Bainbridge et Dale, J.ofPhys., igoS-igoô, ont constaté sous l’influence du contact direct de l’adrénaline une contraction visible à l'ceil de la vésicule. Même résultat en injection intra-veineuse, mais dans des conditions spéciales.
XVI. — LIGATURE DU CANAL CHOLÉDOQUE
Les chiens auxquels on excise le canal cholédoque entre deux ligatures peuvent survivre pendant plusieurs mois. Ils maigrissent beaucoup. Dans un cas 1 animal pesait au moment de l’opération 7 kg. Sao ; six mois après, peu avant la mort, son poids n’était plus que de 3 kg. 270. L’état général est satisfaisant à
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lelques corps ternaires sur le glycogène du foie. —
prélever un premier échantillon du foie, puis à injecter la dans une veine provenant de l’intestin et à prélever ensuite
glycérine, de la mannite, de l’arabinose, du dextrose, du le, du maltose, du laitose, de l’inuline; seuls le dextrose et a té d’une façon sensible le glycogène du foie.
XIX. — CONSOMMATION TISSULAIRE DU GLUCOSE
INFLriîNCK DR LMXANITION, DE L’ICTÈRE, DE L’ALCOOLISATION
Lorsqu’on injecle dans les veines d’un animal une solution de glucose, on en retrouve une certaine quantité dans les urines; une autre portion plus considérable est retenue par l’économie (Cl. Bernard).
Le chiffre du glucose retrouvé dans l’urine, par rapport à celui qui a été injecté, est variable suivant les circonstances. J’ai étudié avec M. Dufourt l’in-
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Tableau VIII. — Chien C, C> ans, ligature du cholédogue.
Foids de l’animal (en kilogr.) .
Glucose injecté (en gr.) . . .
Durée de l’injection (en mi
La quantité de glucose injectée était do a gr. pai'kilog.
Poids (on kilogr.) . . . .i2,o5o
Durée do l’injection (en min.). lio
Glucose éliminé (en gr.).il.yi
Glucose consommé o/o du glucose injecté 8y, i5
ia,;ioü La quantité deglucosc ;»),90 injectée était de 3 gr.
aâ par kilogr., le tout
XX. — ACTION SAPONIFIANTE DU FOIE
Sur l'éther amyl-salicylique. —L’éther amyl-salicylique est décomposé dans l’organisme principalement sinon exclusivement par le foie.
Expériences in vivo. — On injecte dans une branche de la veine porte une dose mortelle d’étlier amyl-salicylique {2 à 3 centimètres cubes pour le lapin). I/autopsie étant pratiquée au bout de i5 à 20 minutes on perçoit très nettement au niveau du foie l’odeur caractéristique de Falcool amylique. L’odeur devient encore plus nette si on sectionne l’organe; de plus, si l'on traite le foie par l'eau froide, on obtient une solution qui donne nettement la réaction de l’acide salicylique avec le perchlorure de fer.
Expériences in vitro. — i” On recueille sur un animal le sang et les principaux organes : foie, rate, pancréas, poumons, reins, cerveau. On broie ces organes au mortier avec du sable lavé et de l’éther amyl-salicylique, puis on porte ces divers échantillons à l’étuve. Le sang est de même additionné de l’éther, a) Après quelques heures on perçoit très nettement l’odeur de l'alcool amylique dans le tube contenant le foie. Les autres tubes ne présentent pas cette odeur à un degré caractéristique, b) On épuise par l’eau froide les échantillons restés à l’étuve. Les liqueurs filtrées sont additionnées de Fc'* CF. La réaction de l’acide salicyliqûe et très caractéristique avec le foie.
2 ® Le foie lavé avec soin au moyen d’une solution physiologique de chlorure de sodium introduite par la veine porte et l'artère hépatique produit les mêmes effets que le foie non lavé.
3“ Le foie bouilli ne saponifie pas l’éther amyl-salicylique. Le foie exerce donc une action saponifiante propre sur l’éther amyl-salicylique.
Société de Biolorjie, 1900, p. 717; Journal de Phi/siolof/ie et de Pathologie générale, septembre 1900. En collaboration avec M. Chanoz.
AUTOLYSE
XXL — AUTOLYSE DU FOIE
Le foie examiné immédiatement après la mort ne parait contenir que des traces d’acides biliaires. Dans l’organe séparé de l’animal et conservé à l’étuve à 37 degrés, ilne se fait pas d’acides biliaires, même lorsque la teneur du foie en glycogène est très élevée. Les acides biliaires préexistant semblent plutôt diminuer. Les albuminoïdes subissent une régression. Le phénomène est démontré par l’augmentation considérable de l’extrait alcoolique. Parmi les produits de régression les leucines sont ceux dont l’augmentation est le plus manifeste. En même temps que des leucines se produit une matière cireuse jaunâtre à odeur de viande grillée, soluble dans l’eau. Cette substance est précipitable par l’acide phosphotungstique. Avec l’azotate d’argent, elle donne une combinaison qui noircit et n’a pu être caractérisée. A l’étuve, dans les conditions où nous nous sommes placés, il se forme dans le foie une matière colorante brune, voisine, mais distincte de l’hématine. Cette substance nouvelle contient du fer; elle est soluble dans l’alcool acidulé par l'acide oxalique. Elle présente en solution acide au spectroscope : une première bande à l’extrémité du rouge entre 76 et 78; une seconde plus particulièrement visible dans le vert à 112. De plus, toute la région bleue à partir de 120, 140 est obscurcie. En solution alcaline les caractères spectroscopiques ne varient pas. D’une manière générale, les graisses paraissent diminuer dans le foie abandonné à l’étuve. C’est du moins ce qui paraît résulter des dosages d’acides gras que nous avons exécutés. Les variations de la cholestérine ne paraissent pas toujours parallèles â celles des graisses.
II. — MODIFICATIONS SUBIES PAR L’EXTRAIT ETHERÉ
i. Faits connus. — Cohnstein et Michaelis ont constaté que, si on mélange iang et du chyle et si on fait passer à travers ce mélange un courant d’air, la portion des graisses diminue pendant cette opération. Le phénomène ne se luit plus quand on cesse de faire passer le courant d’air ni quand, au lieu de anger le chyle avec du sang, on mélange le chyle avec du sérum. La substance prend naissance par suite de la destruction des graisses serait un corpt ble dans l’eau et diffusible. Weigert n’accepte pas sans réserves les faits et les olusions publiés par Cohnstein et Michaelis. Ces auteurs n’avaient pas cher-
Itats obtenus par Ce ,ude concernant l’ac graisses dans l’org it éthéré dans le sar
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tion. — L’extrait éthéré diminue dans le sang conservé aseptiquement à l’étuve. Nous avons recherché l’importance de la diminution de l’extrait éthéré suivant la méthode d’extraction employée, l’influence des conditions d’alimentation du sujet en expérience et notamment l’influence de l’inanition.
Nos expériences ont été faites sur le chien. Le sang prélevé dans une carotide était défibriné, puis réparti en quantités égales — 3o à 5o centimètres cubes — dans une série de
séjour à l'étuve. Nous ne publions que les résultats donnés par des échantillons absolument dépourvus de microbes.
L’extrait éthéré a été obtenu par les trois procédés suivants :
Epuisement à l’éther anhydre du sang d'abord liquide puis desséché et broyé avec du
Traitement du sang à l’alcool fort froid ; évaporation de la solution alcoolique ; épuisement du résidu et du coagulum par l’éther anhydre.
c-puisement du sang à l’alcool bouillant; évaporation de la solution alcoolique, épuisement du résidu et du coagulum par l’éther anhydre.
Les substances qui disparaissent par le séjour prolongé à l’étuve sont les substances solubles d’emblée dans Eélher. Celles qui nécessitent pour se dissoudre dans l’éther un traitement préalable prolongé du sang par l’alcool bouillant augmentent. Le rôle de l’alimentation paraît nul.
Modifications subies
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Extrait éthéré pour 1000 grammes de sang.
4. Sort de l’oléine introduite par l’alimentation. — Dans le sang conservé à l’étuve à l’abri des microbes, l’extrait éthéré diminue rapidement sans que la glycérine et les acides gras augmentent d’une manière correspondante. Quel est dans ces conditions le sort d’une graisse introduite par l’alimentation et passée dans le sang. Je rappelle à ce propos que les graisses neutres ajoutées directement, in vitro, au sang, ne subissent aucune modification (v. page io6).
J’ai utilisé l’oléine et constaté que l’acide oléique contenu dans le sang, à l’état de combinaison saponifiable, disparait à peu près dans les mêmes proportions que l’extrait éthéré.
L’expérience est réalisée sur le chien. Un sujet est soumis au jeûne pendant 24 heures, puis reçoit dans l’estomac par la sonde de l’huile de pied de bœuf. Quatre heures après on pratique une saignée par une carotide avec toutes les précautions nécessaires. Le sang est reçu dans un flacon garni de morceaux de verre, défibriné, puis réparti en deux échantillons ; un des échantillons est soumis à une analyse immédiate, l’autre est conservé pendant 72 heures à l’étuve à 37 degrés, puis soumis à l’analyse. On dose l’extrait éthéré et l'acide oléique (saponification par la potasse alcoolique, dissolution des savons dans l’eau ; précipitation par l’acétate de plomb ; dissolution de l’oléate de plomb dans l’éther) en tenant compte pour réchanlillon
Société de Biotogic, ipoS, p, 616. En collaboration avec A. Mourt.
8. Action du sang sur la glycérine surajoutée. — La glycérine surajoutée ne disparaît pas dans le sang. L’expérience suivante le prouve.
le pure) stérilisée et 4» eentimètr 35-37 degrés. A des intervalles < mélange par le nombre de gouttei I, nécessaire pour saturer le contei 3 avec A. Morel exactement l’expi
n entièrement dépourvu de micr ;e carbonate -I- huile (déjà noté j le sérum n’est pas aseptique, le (24 à 36 heures) à l’étuve (tableau lité d’un mélange qui n’avait pai
niné dont l’alcalinité a diminué,
e milieu (tableau V ) ;
3. Action du carbonate de soude sur la monobutyrine. — Le sérum du sang ne saponifie pas les graisses neutres telles que l’oléine (Arthus,. Doyen et Morel), il saponifie la monobutyrine (Hanriot). L’action du sérum sur la monobutyrine est due, d’après Haniùot, à un ferment soluble que cet auteur a désigné sous le nom de lipase. Arthus a proposé le nom de monobutyrinase.
Hanriot a soutenu que l’alcalinité de la liqueur exerçait une influence énorme surl’aetion de la lipase (monobutyrinase). Pour le constater il opérait de la façon suivante : à des mélanges identiques de sérum (i centimètre cube), de monobutyrine et d’eau (lo centimètres cubes), il ajoutait un excès variable de bicarbonate de soude, CO’Na* (o gramme à o gr. 2), puis au bout de vingt minutes il déterminait la quantité de butyrine saponifiée en saturant exactement l’excès d’alcali ou d’acide. Voici les chiffres d’une de ses expériences :
J’ai constaté avec A. Morel que le carbonate de soude en solution étendue saponifie la monobutyrine à la température de l’étuve à fly degrés, 38 degrés et à des températures très inférieures. La quantité d’acide mis en liberté est proportionnelle à la concentration de la liqueur en carbonate. Le phénomène peut être si rapide même à la température du laboratoire, qu’il est difficile de faire un titrage définitif, de nouvelles quantités d’acide étant incessamment mises en liberté.
Le carbonate de soude ne paraît pas exercer une influence sur l’action du sérum. Cette conclusion ressort d’un grand nombre d’expériences comparatives. Voici une de ces expériences à titre d’exemple :
,-jQ LIPASE DU SANG
Dans les expériences oonoernant l’action du sérum sur la monobutyrine, il faut tenir, compte de l’alcalinité du sérum.
SocUU de Bioloçfie, 1902, p. 1624 ; Société médicale det hûpitanx de Lyon, SJévrier 1903.
4. Action du sérum sur les éthers. — Le sérum sanguin ne saponifie pas les graisses neutres telles que l’oléine; il saponifie la monobutyrine. J’ai recherché avec A. Morel l’action du sérum sur d’autres éthers et comparé cette action à celle d’une solution diluée de carbonate de soude.
On prépare quatre flacons contenant chacun 5o centimètres cubes d’une solution de carbonate de soude à 2,7 pour 2000 et i centimètre cube de l’éther étudié. Deux des flacons reçoivent en outre 5 centimètres cubes de sérum de cheval. On titre de suite, au moyen d’une
t-lt>ASË Dtt SANG
■ Sang mainlenu dans le vide et devenant fortement réducteur cesse de manifester sa propriété lipasique.
Cet argument est ruiné par l’expérience. La lipase pancréatique dédouble l’oléine en présence de sang aussi bien dans le vide qu’au contact de l’air. Le sang défibriné ou le sérum dédouble la tributyrine, la monobutyrine et d’autres éthers aussi bien dans te vide qu’au contact de l’air.
COAGULATION
8. Oblitération des artères du foie au moyen de la paraffine. _
J’ai observé l’incoagulabilité du sang et la disparition du fibrinogène du plasma à la suite de l’oblitération des artères du foie au moyen de la paraffine.
6. Action de la ligature des vaisseaux artériels du foie. — L’extirpation de l’intestin ne détermine ni convulsions, ni modification dans la teneur en fibrine du sang. La ligature du tronc coeliaque et de l’artère mésentérique supérieure, pratiquée après l’ablation de l’intestin, détermine des convulsions et une diminution sensible de la teneur du sang en fibrine.
iguë. Déjà, en i88i, Charles Bouchard avait signalé 1 apparition de l’albuà la suite de l’administration de chloroforme. Terrier, Patein, Galeazzi et , J, Renaut, Ledoux, ont confirmé et précisé les observations de Bouchard, [esang on constate de l’hyperleucocytose. Exemple : chien de i4kilog, 200, 3uve dans une carotide par millimètre cube de sang : 9.207,000 hématies 5oo globules blancs. On donne deux jours de suite 29 grammes de chlorode la manière habituelle. Le troisième jour le chien est très malade. On 5 dans la carotide 10.602.000 hématies et 24.000 globules blancs par milli-
eube de sang. Aussitôt après la prise d’essai le chien est sacrifié ; le sang est inooagulable ; il n’y a pas le moindre caillot dans le cœur, dans la veine porte,
fîOLE DU
COAGULATION'
12. Relation avec l’ictère. — L’inooagulabilité du sang et la disparition du fibrinogène ne s’accompagnent pas d’ictère dans les conditions expérimentales que j’ai indiquées. L’urine donne bien les réactions de Gmelin et de Pettenkoffer, mais les tissus ne présentent aucune pigmentation. Lorsque l’ictère survient, et cela se produit assez fréquemment, le sang coagule, le caillot né se redissent pas ou peu, le plasma contient encore abondamment du fibrinogène.
13. Action du phosphore. — L’intoxication subaiguë par le phosphore détermine chez le chien : aj la dégénérescence graisseuse du foie; b) la disparition du fibrinogène du plasma; cj l’incoagulabilité du sang. Les modifications du sang dépendent étroitement des lésions hépatiques. Plus la dégénérescence grais-
Défibrination totale
COAGULATION
veine cave inférieure, et 2“ surtout, contre un afflux certain de sang des veines diaphrag-
Dans un cas, chez le chien, Doyon et Karelt ont recueilli avec une pipette munie d'une aiguille courbe, du sang sus-hépatique qui est resté complètement liquide pendant une heure et quart; tous les échantillons ont ensuite coagulé, les uns tout de suite en masse, les autres peu à peu, quelques-uns incomplètement.
SocMé de Biologie, 1906, p. 3i2 ; Comptes rendus Académie des Sciences, 1906, l, CXLIII, p. 653 ; Journal de Physiologie et de Pathologie générale, novembre 1906. Travaux en collaboration avec Cl. Gautieu et N. Kauefh.
18. Teneur comparée en fibrine du sang sus-hépatique et du sang des autres vaisseau*. — Nous avons comparé le sang à l’entrée et à la sortie, soit des membres, ou de la tête, soit des intestins, soit du foie. Les prises de sang étaient faites au moyen d’une pipette munie d’une aiguille courbe, sans interruption de la circulation, simultanément, avant et après les organes consi-
Pour noua placer dans des conditions particulièrement favorables, nous avons établi nos comparaisons sur des chiens en voie de régénérer leur fibrine après une saignée ou la défibrination totale.
Le sang artériel contient plus de fibrine que le sang veineux correspondant, soit à l’état normal, soit pendant la période de régénération de la fibrine, après la saignée ou la défibrination totale. D’une manière générale, le sang de la veine sus-hépathique contient après la saignée ou la défibrination totale plus de fibrine que le sang artériel, le sang de la veine porte ou de tout autre vaisseau.
CÔAGUL
ÏABI.EAU 1. — Effet de l'abhUon de l'intestin sur la teneur du sang en fibrine.
La survie ne dépasse pas quatorze à quinze heures. Un premier échantillon de sang était prélevé soit avant l’opération (n«> i, a, 3), soit immédiatement après (n“ 4 à 9), un second le plus tard possible, lorsqu’il était manifeste que l’animal ne larderait pas à succomber.
fluoré 3 o parties d’eau distillée et i 6 parties d’une soir d’ammonium.
ous avons proposé l’emploi de l’acide acétique. On acidi .fluoré avec une solution diluée (i centimètre cube d’i e d’acide cristallisable pour 12 centimètres cubes de plasi s par ce procédé sont sensiblement égaux à ceux qu’or r ou par le procédé de Reye.
SocUlâ de Biologie, 1905, p. 607. En collabovalion avec G. Piju cl
Dosage de la fibrine. —Le dosage olai
1 de la fibr
XXVI. — FONCTION URÉOPOIÉTIQUE DU FOIE
Il estdémontré quele foie est le principal organe de l’élaboration de l’urée. Meissner; Cyon; Schroeder; Hahn, Massen, Nencki, Pawlow; Kaufmann. J’ai déterminé avec M. Dufourt les effets de l’anémie artérielle sur la fonction uréopoiétique de la cellule hépatique.
La ligature du tronc seul de l’artère hépatique a été faite sur quatre chiens ; l'un est mort au bout de 18 heures ; le second au bout de 22 heures ; le troisième a vécu 3 jours ; enfin un animal s’est rétabli complètement et était en parfaite santé lorsque je l’ai sacrifié le cinquième jour. Chez ce dernier j’ai constaté que la circulation artérielle se faisait très bien par les anastomoses. La même opération a été pratiquée sur deux lapins, dont l'un est mort en 82 heures avec des lésions de sphacèle du foie, et l’autre au bout de 5 jours (peut-être de péritonite) avec un foie paraissant sans altération. Dans certains cas, il peut donc suffire de lier le tronc de l’artère hépatique près de son origine pour entraîner l’arrêt de la circulation artérielle du foie ; dans d’autres cas, le sang revient dans l’organe par les autres branches du tronc coeliaque ; la différence tient sans doute au volume variable des branches anastomotiques et au nombre d’heures nécessaires pour que la poussée sanguine arrive à les dilater suffisamment.
FONCTION ANTITOXIQUE
interne de la rate et des intestins. Le rapport azoturique de la dernière urine émise, a baissé très légèrement une fois, a été plus élevé qu’avant la ligature dans
Il résulte deJià, que la suppression de l’arrivée du sang porte dans le foie, tout en étant mortelle à bref délai, n’entrave pas le processus formateur de l’urée, parce qu’elle n’atteint pas d’emblée la vitalité de la cellule hépatique qui continue à fonctionner tant qu’elle reçoit du sang artériel. Peut-être y a-t-il lieu d’admettre aussi que la présence du sang oxygéné est indispensable à la production de l’urée aussi bien qu’au fonctionnement de la cellule. On sait que c’est là ce qui se passe pour la synthèse de l’acide urique. 'Cette synthèse de l’acide urique ne peut réussir dans les circulations artificielles à travers le rein que grâce à la présence des globules rouges du sang ; si on chasse l'oxygène par de l’oxyde de carbone, il ne se produit plus d’acide hippurique. Schmiedeberg et Hoffmann.
Archwes de Phijsioloi/ie, juillet 189S, 2 figures.
XXVII. — FONCTION ANTITOXIQUE DU FOIE
1. Crises tétaniques déterminées par l’ablation du foie chez la grenouille. — Les grenouilles qui ont subi l’extirpation totale ou presque totale du foie présentent des crises tétaniques comparables à celles qui sont déterminées par la strychnine. Ces crises peuvent apparaître dès le quatrième ou le cinquième jour de l’opération. Elles se manifestent, soit spontanément, soit lorsqu’on saisit les grenouilles ou lorsqu’on les lave. Brusquement, l’animal se raidit, pousse un cri et présente pendant deux ou trois minutes un tétanos typique. •Vprès la crise, la grenouille peut se remettre pour un temps d’une façon en apparence parfaite ; d’autres fois, elle devient flasque et meurt. Les grenouilles chez lesquelles il ne reste aucune trace de foie ne paraissent pas pouvoir survivre un temps aussi long que celui qui est indiqué par Moleschott et Roger. ■
DÉTERMINÉES D,VR L’ANÉMIE ET L'ABLATION DU FOIE
I artérielle chez le chien. — La ligature du trou érique supérieure, pratiquée chez le chien au( irpation de l’intestin, détermine en quelques hei
i ne frappent pas uniformément tous les tubes uri cts; d’autres, au contraire, présentent des lés t les différents tubes. Mais il semble bien que da
mais le dépôt est particulièrement abondant sur l’épiploon. Déplus, la pulpe a été transportée tigré de pulpe hépatique est enlevé sur
APPAREIL thyroïdien
XXX. — APPAREIL thyroïdien
L’appareil thyroïdien est constitué par des glandes et des glandules.
Les glandules parathyroïdes diffèrent radicalement des glandes thyroïdes. Les glandules sont formées de cordons cellulaires pleins, les glandes de vésicules. La destruction des parathyroïdes détermine des accidents aigus (tétanie ou paralysies) et la mort rapide; l’ablation de la glande thyroïde, des accidents chroniques et des arrêts de développement.
La démonstration des propriétés physiologiques distinctes des glandules: et, des glandes a été donnée tout d’abord chez les Mammifères par Moussu en France, Vassale et General! en Italie. La distinction cependant n’est pas admise par tous les physiologistes (Swale, Vincent et Jolly). Mes expériences sur les Oiseaux et la tortue viennent nettement à l’appui de l’opinion de Moussu, de Vassale et General!.
l. Parathyroïdes des oiseaux. — Chez les Oiseaux l’ensemble de l’appareil thyroïdien est placé dans le thorax. Les glandes sont au nombre de deux, une de chaque côté de la trachée. Les glandules sont situées soit immédiatement au-dessous des glandes, soit à un demi ou un centimètre au-dessous ; généralement il en existe une de chaque côté, parfois deux.
L’ablation, au bistouri, des glandes et des glandules est extrêmement difficile par suite de la situation profonde de ces organes et des rapports étroits qu’ils ont avec les gros vaisseaux. J’ai préféré détruire sur place les glandes ou les glandules en les serrant entre les mors plats d’une longue pince effilée préalablement chauffée.
La cautérisation des seules glandules (parathyroïde) détermine chez l’Oiseau (coq, poule) des accidents aigus absolument comparables à ceux qui ont été signalés chez le chien et le lapin. On constate des paralysies, des contractures, des tremblements fibrillaires, des secousses musculaires, des tremblements généralisés, de la dyspnée, de la diarrhée, des vomissements, une soif intense, de l’hyperexcitabilité. L’animal présente au début une démarche très incertaine ataxique, puis ne tarde pas ii rester étendu. La crête des coqs est par moments très congestionnée et violacée. Les accidents débutent six à dix heures après l’opération. La hiort peut survenir très rapidement, quelques heures après le ■ début des accidents, parfois vingt-quatre à trente-six heures seulement après
piiiSNomèNes électriques
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XXXI. — PHÉNOMÈNES ÉLECTRIQUES
PENDANT LA COAGL'LATrON DI' SANG ET DU LAIT
Un liquide se coagule; sa constitution physico-chimique est changée. Du fait de cette modification pourrait résulter une perturbation électrique entre le caillot apparu et le fluide restant. Y a-t-il production d’un phénomène électrique (variation de potentiel, création d’une force électro-motrice) pendant la coagulation du sang. Telle est la question que j’ai voulu étudier avec M. Chanoz. Une pareille recherche est difficile ; elle exige une instrumentation délicate, nécessite une détermination préalable des causes d’erreur nombreuses rencontrées dans ces sortes d’expériences et demande enfin une critique serrée des résultats obtenus. Je résume ici brièvement les lignes principales de notre travail.
1. Coagulation du sang. — Principe de la. méthode employée. — Deux électrodes convenables réunies à un appareil de mesure approprié plongent dans du sang frais oxalaté. On provoque la coagulation autour de l’une des électrodes. Des indications dans le temps de l’appareil de mesure on peut déduire l’intensité du phénomène cherché.
Vase contenant le .sang. — Vase cylindrique en verre mince d’une contenance de 400 centimètres cubes environ. Une cloison verticale en liège paraffiné divise le vaisseau en deux parties égales que l’on remplit de sang. Au moment voulu on fait communiquer les deux liquides en enlevant l’opercule obturateur d’une ouverture circulaire creusée dans la paroi verticale. Chaque compartiment reçoit une électrode complètement immergée dans le liquide sangin.
Électrodes. — Nous avons employé deux sortes d’électrodes : 1° une paire d’électrodes impolarisables au Zn H- SO' Zn de Paalzow-Boiity modifiées ; 2“ de grandes électrodes en platine roulées en spirale. Chaque électrode a deux faces actives ; la surface de chacune de ces faces est do 25 centimètres carrés.
Appareils de mesure. — 1“ Galvanomètre : à cause des déplacements du zéro, nous avons renoncé au galvanomètre Thomson-Carpentier. Nous avons fait usage finalement d’un galvanomètre balistique d’Arsonval-Nalder’s. Les déviations étaient connues en observant directement sur une échelle translucide placée à un mètre environ de l’appareil le déplacement du spot réfléchi pai le miroir concave du circuit mobile. Dans ces conditions le zéro ne s’est pas déplacé de plus de deux divisions en quelques heures. Un courant de un micro-amprère
proposé avec M. Chanoz : i‘
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-raclués en i/io de degré. Pour certaines positions du ménisque on peut apprécier le i/Sorfe degré; toujours on apprécie très sûrement le i/3o de degré.
RésalUts et conclasion. — L’agitation du liquide amène une élévation rapide et persistante, d’une fraction de i/io de degré. Après une agitation prolongée, une nouvelle agitation est sans action. A partir de ce point la température se maintient constante sans agitation pendant au moins quinze minutes. A ce moment le robinet de l’entonnoir contenant la présure est ouvert; le mélange estopéré et l’expérimentateur sortde l’étuve. Pendantcetle opération d'une durée de dix à quinze secondes, on observait une élévation de 2 à C centièmes de degré; puis on pointait toutes les minutes pendant dix à vingt minutes suivant le cas. On vérifiait ensuite que le lait était parfaitement caillé.
Nous avons constaté, dans ces conditions, que la coagulation du lait s’opérant vers 32 degrés sous l’action combinée de la présure et d’une petite quantité de chlorure de calcium ne s’accompagne pas d’un phénomène thermique appréciable. Le phénomène, s’il existe, est inférieur à i /3o de degré centigrade.
Nos expériences ont été faites comparativement avec de la présure bouillie et de la présure fraîche. 11 faut être prévenu que la présure en solution aqueuse s’altère très rapidement déjà à la température de 3o degrés, fait déjà mis en évidence par Camus et Gley en 1897.
XXXIII. — FERMENTATIONS MICROBIENNES
1, Quelques actions chimiques dos microbes pathogènes. — Nos recherches ont porté : i^sur la fermentation du sucre; 2" sur la dénitrification des nitrates alcalins; 3" sur la réduction des pigments de l'organisme (bile et sang).
Les microbes étudiés ont été : le staphylococcus aureus; le bacillus colt cotnmunis; le bacille d’Eberlh; le bacille du tétanos; le choléra (Hambourg et
Massaouah) ; le streplococcus pyogenes; le bacille de Lœffler.
D’une manière générale, la plupart des microbes pathogènes étudiés par nous ont un pouvoir fermentatif des plus médiocres. De plus, les microbes les plus différents ont des propriétés fermentatives très voisines, ne se distinguant
OSTÉOMALACm
milieuxl'appaTition de corps actifs quiroffrenl le caractère des albuminoïdes Ouohinsky a donné la formule suivante ;
Eau,. . . . . . .. 1000 grammi
Glycérine .. 45 —
Chloruré de sodium. 7 —
Lactate d'ammoniaque ; '.10 —
L’auteur aurait cultivé avec succès dans ce liquide un grand nombre de microbes et spécialement ceux de la diphtérie et du choléra.
Toutefois, nous avons constaté que ce liquide, même quand il est additionné ' de peptone, n’est pas un milieu de culture du bacille de Lœffler, tout en "étant ' cependant un milieu favorable pour un grand nombre de microbes. Lé microbe , du choléra y pousse également très mal.
XXXIV. — OSTÉOMALACIE
Chienne de deux ans environ. Opérée de la fistule biliaire : excision du cholédoque sur une longueur de 2 centimètres environ entre deux ligatures; abouchement de la vésicule à la peau. Morte dix mois après l’opération. Les sept derniers mois, les voies biliaires étaient infectées; la bile s’écoulait trouble. Les trois derniers mois, symptômes nets de l’ostéomalacie. L’animal ne pouvait ni marcher ni se tenir debout. A l’autopsie, les os se coupent facilement.' Examen microscopique ; espaces agrandis, lamelles minces; , une substance hyaline rouge légèrement fibrillaire remplace en partie ce qui était calcaire.
XXXV. — PSEÜDO-TUllEUCULOSE CHEZ LE COBAYE
Cas de pseudo-tuberculose chez le cobaye; lésions caséeuses des ganglions et des poumons, semis de granulations dans le foie et la rate, dues à des cocci. Au microscope, cellules et leucocytes, pas de cellules géantes.
In Arloing : Leçons sur la iubci'calose, publiées par J. CooaMONT, p. 312.
Revnes et analyses. — Comptes rendus des Congrès de Physiologie de Bâle et de Berne; Lyon médical 1899, 208; 1895, 286; Bulletin du Lyon médical, 1889, 247; Analyse des travaux étrangers dans le Journal de Physiologie et de Pathologie générale.
Observations cliniques. — Un cas de syphilis pigmentaire. Observation du service de M.Gordier ('Annales de dermatologie, 1887) ; Néphrite congestive (Lyon médical, 1887); Enorme calcul du cholédoque, observation du service de M. Golrat ('.Soc. sc. médicales, 1889); Sarcome du rein, service du professeur Poucet (Soc. sciences médicales, 1890); Tumeur kystique du corps thyroïde, service du professeur Ollier (Soc. sc. medicales, 1890); Abcès sous-phrénique, service de M. Teissier (Soc. sc. médicales, 1890) ; Rupture de l’artère fémorale, service du professeur Poncet ('5oc. sc. médicales, 1891); Kyste du sinus maxillaire, service de M. Ghandelux (Province médicale, 1892).
■fcl£;
Sources et licence
Texte : https://archive.org/details/BIUSante_110133x077x07. Domaine public ; numérisation mise à disposition par Internet Archive. Mise en forme : liregratuitement.com. Tout ce que nous ajoutons reste libre.
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