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Par délibération en date du 9 Décembre 1798, l'Ecole a arrété que les opinions émises dans les dissertations qui lui seront présentèes, doivent être considérées comme propres à leurs auteurs et qu’elle n'entend leur donner aucune approbation ni improbaticn.
À MON MAITRE ET PRÉSIDENT DE THÈSE
M. 1e Proresseur P. LEREBOULLET
PROFESSEUR A LA CHAIRE DE MÉDECINE ET D'HYGIÈNE DE LA PREMIÈRE ENFANCE MÉDECIN DE L'HOSPICE DES ENFANTS ASSISTÉS CHEVALIER DE LA LÉGION D'HONNEUR
Qui a bien voulu nous donner le sujel de cette thèse, nous guider de ses conseils dans son élaboration et nous faire le grand honneur d'en accepter la présidence.
Je le- prie de trouver ici le témoignage de ma très respectueuse reconnaissance.
Chapitre VI. — Pathogénie
Théories anciennes.
Théorie lhémolytique.
Théorie physiologique.
Conclusions.
Introduetion
_ Peu de sujets ont été aussi souvent abordés et discutés que celui de l’ictère du nouveau-né. La série des travaux publiés, surtout depuis Depaul et Porak, ont montré sa fréquence, son aspect clinique, sa bénignité. Sur ces divers points l'accord est fait depuis longtemps. Mais ses couses et sa physiologie pathologique sont restées en discussion jusqu'à ces dernières années, des hypothèses et des théories que personne ne soutient plus aujourd’hui ont été défendues, qui encombrent les anciennes publicetions. |
L'époque moderne date du début de ce siècle. De rgor à r907, M. Lereboullet, s'appuyant sur des recherches biochimiques poursuivies près de ses maîtres Hutinel et Gil-
bert, a soutenu la nature biliphéique de l'ictère et a apporté des preuves, mettant en relief, avec M. Gilbert et M°° Stein, la réalité d’une cholémie physiologique du fœtus et de la mère, dont l’ictère à la naissance n’est que l’exagération. M. Leuret, à Bordeaux, avec son maître Moussous, insistait à la même époque sur l'importance de Phémolyse dans les ictères du nouveau-né. Depuis, bien des recherches ont été faites, notamment par le professeur Marfan et son élève Hallez, et récemment, M. Ro-
caz en a fait une étude d'ensemble. En même temps,
CHAPITRE PREMIER
Historique
« Quoique l'ictère du nouveau-né soif un sujet simple Et qui se présente souvent dans l'exercice de la médecine, les praticiens sont généralement d'accord que cette maladie, vraiment äimportante, à été presque oubliée par les auteurs ». Ainsi s'exprime Baumès, dans le mémoire qu'il présenta à l’Académie de Médecine en 1789 ct qui fut couronné par elle et publié en 1788.
Avant lui pourtant, d’autres auteurs avaient EXPOSÉ leurs idées sur ce sujet. Le premier en date est MontaGni qui, dans sa quarante-huitième lettre écrit ceci : « [est aussi des hommes savanis qui croient que tous les nou- “veau-nés deviennent ictériques, parce que le premier lait, s’aigrissant dans l'estomac, forme un coagulum qui disténd bientôt après le duodéum, et qui fait que la bile regorge dans le foie et dans le sang, par suile de Pobstrüction de la voie de cet intestin, ce qu'on reconnaît par la circonstance qu'on dissipe insensiblement «et
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ictère par un peu de rhubarbe et de savon. Mais il était
bien certain que le lait ne s'était pas aigri dans l'estomac.
de beaucoup d’enfants nés avec cet ictère, et Sur quinze des miens, qui étaient tous devenus jaunes bientôt après l'accouchement, quelques-uns même d’une manière assez grave, l’ictère se dissipa peu à peu de lui même sur tous sans le moindre secours de l’art. Or, il est à peine croyable que le lait se soit aigri sur tous ces enfants, dont quelques-uns l'avaient reçu de leur mère et certains autres d’autres nourrices, et, ce qui est de plus fort, qu’il s'aigrisse sur {fous les autres enfants des différents endroits qui font usage d’un lait si différent, et dont les estomacs varient tant entre eux. »
Le texte de la traduction française comporte ces mots : .. « Sur quinze des miens. » On pouvait penser qu'il s'agissait de malades observés par Morgagni ou bien de ses enfants, Nous avons eu la curiosité de nous reporter au texte même des « Opera Omnia » et nous avons trouvé qu'en réalité, il s'agissait bien de ses propres enfants. La phrase est en effet dans le texte latin « de quindecim filliis meis ». [1 y a là un curieux exemple d'ictère du nouveau-né familial.
En 1776, Levrer soutient que c’est un faux ictère par! “cchymose généralisée due au poids de l'air sur les tissus particulièrement fragiles du nouveau-né. :
BauUmÈs (1788), dans son mémoire rapporte dix observations. Nous citons à titre de curiosité la première qui concerne sa fille Justine. « Ma fille Justine vint au monde avec la complexion, la force et le développement d’un
age
enfant de naissance, quoique, pendant le cours de sa grossese, sa mère eut essuyé une légère jaunisse dont la crise fuit une diarrhée bilieuse qui, après avoir dégénéré en flux dyssentrique ne laissa aucune suite fâcheuse. Justine ne présenta d'abord aucun symptôme de maladie. Elle fut lavée dans une eau de savon tiède et pliée dans des langes sans maillot. On Jui donna, dans la journée, plusieurs cueïllerées de petit lait miellé, en attendant qu'elle put être mise au sein de sa mère. Douze heures après, ma fille fut lavée une seconde fois avec la même eau : elle avait évacué beaucoup de méconium et uriné abondamment. Le lendemain, on s’aperçut avant le lavage que toute la peau était jaune. Averti de ce phénomène, j examinai avec attention tout ce qui pouvait m'éclairer sur sa cause. La couleur de la peau paraissait prendre de plus en plus d'intensité; les urines teignaient les langes en jaune; le méconium se vidait sans retard; l'enfant était tranquille et tirait le premier lait de sa mère; son ventre était souple, et l’on n'apercevait. pas la moindre rénitence dans la région hyponchondriaque droite. Je ne fis aucun remède, puisqu'il n’y avait aucune indication d'agir. La peau resta jaune pendant trois jours; on continua les lavages tièdes, et l’on joignit seulément les frictions sèches, qu'on fit avec un morceau de flanelle, par intervalles, dans la journée. Peu à peu cette couleur s’éclaircit, et la peau devint blanche et naturelle. » Puis Morgagni consigne les neuf autres observations et admet plusieurs causes dans l’ictère du nouveau-né : « L’engouement du duodéum pour les saburres laiteuses, le spasme du conduit excréteur de la bile, la surabondance des matières bilieuses, l’irrita-
| — 90 — tion qui provient du sang putrélié et stagnant dans le vaisseau ombilical. » Néanmoins, il croit « que le méconium joue le plus grand rôle dans lévolution de Ja jaunisse. Il est probable que cet excrément repompé donne à la peau cette teinte foncée qui distingue ces ‘enfants et que les issues naturelles de la bile ne sont pas
formées ».
Cette théorie de l'ictère par résorption du méconium devait être reprise par PErer Franck, Quincxe, et, plus récemment, par BANG, qui pense que le canal veineux d’Aranzius peut persister chez certains enfants et qu’ainsi la bile résorbée passe directement du système Porte
ou système Cave-sans passer par le foie.
En 180, BRescHEr proposa comme explication de l'ictère une congestion cutanée liée à une dilatation des capilläires de la peau. GARDIEN, VALL&Ix, BILLARD, AN- DRAL, WesTr, Picot, D’EsPine, ZWEIFFEL furent ceux qui admirent cette hypothèse. HERVIEUX, en 1847, soutint le premier que l’ictère du nouveau-né était dû à la présence de la bile dans le sang. La théorie de l’ictère par rétention fut soutenue par CRUSE et EPSTEIN qui l’attribuèrent à une desquamation des Canaux biliaires qui en Gbstruent la lumière; — par KEHRER qui pense à une élroitesse des canaux biliaires — par Frémions qui invoque l'arrêt de Ja circulation dans la veine ombilira'e augmentant la pression dans les capillaires biliaires et permettant ainsi le passage de Ja bile dans le sang — par Bisu-Hinscurern qui censidère la stase hépatique comme due à une compression des canaux. par la cap-
sule de Gklsson.
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BAUMEL, en 1894, Conne une curieuse opinion sur le mécanisme de l’ictère du nouveau-né. Au moment de l'accouchement, les muscles thoraciques et abdominaux seraient plus ou moins «meurtris », le foie qu’il compare à une éponge «n’est plus exprimé par les mouvements normaux du diaphragme, la bile s’évacue mal et passe dans le sang, d'où l’ictère ».
À la suite de travaux de GUBLER sur l'hémaphéine, un certain nombre d'auteurs rangèrent l'ictère du nouveau-né dans le cadre des ictères hémaphéiques. Pour Jui, la coloration jaune de la peau serait due à des chromogènes provenant directement du sang et différents ces pigments biliaires par leur réaction. Et äl appelle cette substance l’hémaphéine. PDreyrus-BrisAc soutint cette manière de voir dans sa thèse (1864), depuis Porar (1878), Depaurz, BAUzoN (1894), LEsAGE et DEMErLIN (r898) conclurent eux aussi à l’origine hémaphéique de l'ictère du nouveau-né. À
De toutes ces théories, aucune ne s'appuyait sur Îles recherches reconnues constantes dans leurs résultats, «et
aucune ne fit loi.
Ce n’est qu'à partir de rgor et avec des méthodes d'examen précises qu'on commença à comprendre SOUS son vrai jour, la pathogénie de l’ictère du nouveau-né. Ce furent d’abord les. travaux de notre maître M. LERE- BOULLET, qui établit successivement avec M. GILBERT la nature biliphéique de l’ictère du nouveau-né, le degré irès marqué de ia bilirubinémie et la réalité d’une cholémie physiologique chez le fœtus et le nouveau-né dont
l’ictère n’est que l’exagération. Puis ceux de MM. Mous-
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“Sous et Leurer, MM: Carnaza et DAuxaAy, insistant sur le rôle et l'importance des altérations sanguines et de la destruction globulaire au cours de l’ictère du nouveauné. Plus près de nous, il faut citer les travaux du professeur MarrAn, de Hascez, de Rocaz et de ses élèves : M”° Le Denmat et M" Fiot (1929). Nous aurons à revenir, au cours de cette thèse, sur l’ensemble de ces travaux et sur les résultats auxquels ils ont abouti.
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FRÉQUENCE
L'ictère physiologique du nouveau-né est d'une extrème fréquence. Dans une leçon faite en 1901, Baumel allait jusqu’à dire : « J’établis tout d’abord en principe qu'il n’y a pas d'enfants nouveaux-nés sans ictère à un degré plus ou moins intense ».
Ii semble pourtant qu’une telle assertion soit excessive, et on peut dire avec Porak et M. Marfan qu'on le rencontre en moyenne dans 8 % des cas, ce qui est déjà beaucoup. Pour Guilmard @e chiffre est trop élevé et il n’en trouve que 41 #4 des cas. Pour M. Lereboullet, on le rencontre en moyenne dans un cas sur trois, et il fait remarquer que l« ce sont là dés. chiffres sujets à variations selon que Fon admet que l’ictère du nouveau-né existe alors que l’enfant est à peine jaune où suivant qu'on demande qu’il soit franchement jaune pour Île
qualifier d’ictère ».
nie Un ÉTIOLOGIE
Tous les auteurs ont insisté sur certains faits qui la caractérisent. Tout d’abord, l’ictère du nouveau-né est beaucoup plus fréquent en cas de débilité : celle-ci peut tenir à l'enfant lui-même et ainsi s'explique le nombre inrportant de débiles, de prématurés, qui en sont alteints.. Elle peut aussi provenir des circonstances qui opt accompagné la naissance : un accouchement laborieux, une application de forceps, les naissances en état d'asphyxie, l’anesthésie chloroformique à laquelle la mère à pu être soumise, la présence d’un volumineux céphalhématome, d’épanchements sanguins profonds ou sous-Cutanés (bosse séro-sanguine) sont autant de causes qui créent cette débilité secondaire et de ce fait favorisent l’apparition de l’ictère.
On a beaucoup insisté sur l'influence jouée par le froid dans l'ictère du nouveau-né. Certains auteurs ont remarqué qu'il était plus fréquent en hiver que dans les saisons chaudes, et Leuret, tout particulièrement, insiste sur l’importance des refroidissements pour expliquer l'apparition de l’ictère. Ce qui est certain, c’est sa grande fréquence chez les enfants’ abandonnés sur la voie publique : ils sont beaucoup plus soumis que d’autres au froid et chez eux, ce facteur doit intervenir en bonne partie dans son étiologie.
Porak, dans sa thèse, s’est attaché à montrer l’importance du moment où, à la naissance, on fait la ligature du cordon. En effet, selon qu’on la fait précoce ou tardive, on permet à une plus grande quantité de sang de s’accumuler dans l’organisme de l'enfant, quantité va-
# NE \ — 25 A riable selon les auteurs (92: grammes pour Hélot, 250 à 270 pour Budin. De ce fait, la richesse globulaire augmente dans d'importantes proportions (489.000 globules rouges par millimètre cube pour Hayen, 557.600 pour Depaul, 600.000 pour Guilmard, 845.000 pour Porak, 902.692 pour Hélot). Nous verrons plus tard comment on a interprété ces faits.
SYMPTOMATOLOGIE
L'ictère apparaît en général du deuxième au quairième jour. Pour Rocaz une examen minutieux fait dès le premier jour permet déjà ‘de le déceler. Puis l’ictère évolue en trois périodes, de préictère,, d’ictère france et de déclin.
La phase préictérique est marquée par une teinte érythrodermique des téguments, surtout nette au niveau des parties découvertes, main, cou, face. Elle donne à la peau une coloration spéciale, lie de vin, couleur tomate : c’est « l'érythrodérmie ictérogène » de Moussous. Breschet en 1820, Levret en 1876, avaient insisté sur cette coloration qu'ils attribuaient à une ecchyÿmose diffuse liée à une dilatation des vaisseaux sous-cutanés. La minceur et la faible résistance des téguments, au moment de la naissance, lirritation de la peau par l'air atmosphérique, l'augmentation de la pression dans le système artériel: et les capillaires sous-cutanés par suite du rétablissement de la circulation pulmonaire, une stase veineuse par faiblesse de contraction musculeire : telles sont les principales théories émises pour
expliquer cette dilatation capillaire.
Pour Leuret, l'érythrodermie doit être tout autrement comprise par la présence d’hémoglobine dans les tissus sous-Cutanés pendant le premier jour de la vie et nous verrons sur quels faits il se base pour donner cette explication. | Quoiqu'il en soit, l’'érythrodermie ne manque jamais dans l’ictère du nouveau-né et en constitue au début un symptôme caractéristique. Puis l'ictère apparaît peu à peu du deuxième au quatrième jour. Par le mélange de jauneur et de rougeur, il donne à l'enfant une teinte spéciale « orangée et tuivrée » (M. Lereboullet) « écorce de fruit de grenadier » (Depaul) et « plus orange que ci-. iron » (M. Marfan). Enfin, l’ictère prédomine et présente son maximum au sixième ou septième jour.
Porak distingue trois types selon son intensité : ictère léger dau: lequel la face, le dos, la poitrine sont seuls
intéressés — ictère moyen, dans lequel la coloration s'étend à l'abdomen, aux_cuisses, aux bras — ictère in-
tense généralisé.
La mugueuse buccale est parfois colorée, « le rebord libre des gencives, surtout dans les parties latérales, pâle à l’état normal apparaît jaune dans les ictères, de même que la muqueuse qui recouvre les plaques ptérygoidiennes de la voute palatine. Le dessous de la langue, très difficile à regarder chez le nourrisson, conserve en générai sa teinte rouge ». (Lesage et Demelin).
Pour Porak, les conjonctives sont normales dans l’icère léger; plus où moins subictériques dans lictère moyen et franchement colorées dans l’ictère généralisé.
On à noté la présence d’œdèmes dans l’ictère du nou-
veau-né : tantôt il s'agit d’une simple œdème pubien
ne 07 Hallez l'a trouvé neuf fois sur dix-neuf cas, tantôt l’œdème est plus étendu, atteignant les paupières, la face dorsale des mains et des pieds. ol Pepaul et Porak ont insisté sur les modifications de là courbe du poids chez les ictériques et ont conclu. que plus l’ictère était intense, plus l'enfant avait de difficultés à gagner du poids et de facilités à en perdre. Mais, Rocaz fait remarquer que peut-être ne faut-il pas mettre ces troubles uniquement sur le compte de l’ictère, mais eussi sur Ce fait qu’on se trouve en présence d'enfants plus ou moins débilités chez lesquels, par conséquent,
“un trouble dans la croissance pondérale peut s'expliquer.
l'examen du sang et des urinés présente une importance capitale dans l’ictère du nouveau-né. C'est en effet sur lui que se basent les principales théories qui ont tenté de l'expliquer. Nous nous proposons d’en faire l'étude biologique spéciale, et nous ne décrirons ici que les caractères physiques du sang «et des urines.
MM. Cathala et Daunay décrivent trois types d’urines : celles des deuxième et troisième, jour, de couleur jaune ambrée assez foncée; celles du troisième au septième jour, de couleur jaune paille, légèrement verdôtre, après le septième jour, elles deviennent incolores et à peine teintées. Pour M°° Le Denmat-Berchon, elles sont de couleur citrine, avec léger sédiment brique et deviennent rapidèément incolores. Au contraire, dans l’ictère, elles auraient une coloration vieil or. Moussous et Leuret trouvent des urines « chargées en couleur à la phase préictérique, franchement jaunes au début de l’ictère et redevenant claires et incolores avec la décroissance de
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celui-ci». L’urine du nouveau-né serait au contraire à _ peu-près incolore. Biffi et Galli disent-qu’elle a dans l’ictère « une coloration jaune or intense et est assez souvent trouble ». L put CU
Pour M. Lereboullet; ‘« les urines sont remarquables dans l'ictère du nouveau-né par leur pâleur. Même lorsqu'elles ne sont pas tout à fait claires, elles ne sont jamais très colorées », et il les qualifie de « leucosuriques ». |
Les caractères du sérum à la simple inspection ont été: étudiés surtout par MM. Cathala et Daunay, qui en-distinguent trois types : « À la naissance, le sérum du cordon est jaune or, assez foncé, généralement limpide par réflexion et par transparence. Les jours suivants, il prend une teinte jaune, brun plus ou moins foncée, suivant les sujets, vers le cinquième ou sixième jour, le sérum devient d’une coloration jaune citron légèrement verdàire, et est parfois légèrement opalescent ».
Temps de coagulation.
Les résultats qui ont été obtenus ne sont pas « concordants; c’est ainsi qu'il faudrait compter deux minutes et demie à cinq minutes pour da Costa, trois à cinq minutes pour Wright, trois à douze minutes pour Limbeck, neuf à dix minutes pour Sabrazès et neuf pour Vierordt. Pour Bruno Kish et Grenter, il serait plus prolongé chez les ictériques que chez les enfants normaux. L'étude du temps de coagulation ne permet donc pas de faire penser qu'il existe dans, un ictère du nouveau-né de l'insuffisance hépatique:
L’icière du nouveau-né ne s'accompagne d'aucun auire signe particulier : il n’y a pas de signes généraux, le
foie et la rate sont normaux, les selles ont une coloration - normale, voire même surcolorées. Enfin, signe négatif très important, il n'existe dans l'ictère du nouveau-né aucun des signes de l'ictère par rétention (prurit, bradycardie). ,
ÉVOLUTION
Ainsi caractérisé, il évolue toujours vers la guérison, et dure en moyenne huit à douze jours. Plus rarement, i! dure trois semaines. « Un ictère qui n’a pas disparu complètement le vingtième jour n’est pas un ictère physiologique » (M. Marfan). Pour Porak, il faudrait compter, en moyenne, {rois jours pour Fictère léger, cinq à six pour J'ictère moyen et neuf à dix pour d’ictère intense.
Pour les eas de décès signalés, il s'agissait soit d’ictères infectieux, soit d'enfants particulièrement fragiles, ayant subi un traumatisme obstétrical ou chez lesquels une maladie était venue se surajouter à l’ictère. |
L’ictère physiologique du nomveau-né n'est donc pas une maladie, mais un état physiologique plus accusé chez certains enfants.
as y
GHAPITRE II
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Recherches Bivlogiques
ET DES URINES
Nous ne détaillerons pas toutes les méthodes qui-ont pu être employées: nous donnerons exactement celles qui ont été pratiquées par MM: Lereboullet, J.-J. Gournay et A. Détrois dans les examens dont nous rapportons le résultat dans cette thèse.
1° — Examen du Sang A) ETUDE DE LA CHOLÉMIE.
Deux méthodes furent employées dans tous les examens pour l'étude de la cholémie; la méthode colorimétrique de Fouchet et celle de Van Den Bergh
1° Méthode de Fouchet.
La méthode proposée par Fouchet en 1918 se pratique comme suit : le matériel comporte : le réactif de Fou-
chet dont la composition est :
Âcide’thrichloracétique. #1: eue b::6T:
RATS AU PE CR a Dr de TON oe.
Perchiorure dé fer: OfCinalr Tree ie. Li 6e.
Une échelle colorimétrique spéciale.
Un godet de porcelaine de 4 centimètres de diamètre et 1 de profondeur.
Technique : On verse une quantité égale (4 à 5 gouttes) de sérum non hémolysé et de réactif dans le godet. On. mélange avec un agitateur ét on laisse reposer une demiheure environ. La bilirubine se transforme en biliverdine et on obtient une coloration verte qu’on compare avec l'échelle colorimétrique.
Cette méthode permet d’ APPEAÈE une teneur en bili-
rubine de 1 p. 60.000.
Méthode de Hijmans Van Den Bergh.
Hijmans Van Den Bergh a étudié et mis au point un dosage colorimétrique de la cholémie basé sur la réaction diazoïque de la bilirubime. C'est un procédé très précis, qui donne les résultats les plus rigoureux dans le dosage de la bilirubine.
. Matériel :
a) Solution de diazonium à préparer de suite en mélangeant : ;
Solution [: Acide sulfanilique : 1 gr.
Acide chlorydrique à 25 % : 5 à r5 cc.
Eau: 1.600 cc.
Solution IT: Soiution aqueuse de nitrite de’soude à
TS
Mélanger au mement de l’emploi dans les proportions . suivantes ve
Solution L: 10 ce.
Solution IT : 0,3.
b) Solution colorimétrique qui peut être :
ou : Sulfate de cobalt déshydraté : 2 gr. 16.
Eau ° 100 cc. |
ou : Une solution de bilirubine pure.
On verse le liquide étalon dans une des cuves du colorimètre, puis on mélange 1 ec. de sérum à 2 ce. d'alcool à go”, il se forme un précipité qu'on centrifuge ; puis on prélève 2 cc. du liquiäe surnageañt, auquel on ajoute un
“quart de ce réactif. On verse le mélange dans l’autre cuve du colorimètre, et on attend quelques instants avant de faire la lecture. S'il se produit un trouble, on ajoute o cc. 5 d’alcool.
Le calcul de ‘ia bilirubine se fait en tenant compte des dilutions effectuées, et il suffit de multiplier par 4 le chiffre obtenu au colorimètre pour connaître le tit, en bilirubine du liquide examiné.
=. Telle est la réaction indirecte ou ralentie. Il existe en effet des cas où la réaction se fait directemnt sans adjonction d'alcool et par la seule union du réactif et du liquide examiné. On dit alors que la réaction est directé el Prompte.
Des résultats obtenus Van Den Bergh appelle « unité » la dilution étalon de 1 p. 200.006 et dit que ‘tel sérum à un taux de bilirubine à æ unités. Chez l'individu normal, le taux moyen évolue entre 0,2 et 0,6 unités, soit une
dilution de 1 p. 100.000 à r p. 406.000.
DES ES
Nous signalons dès maintenant un point sur lequet nous aurons à revenir : pour Van Den Bergh et d’autres auteurs, la réaction directe se rencontre dans les ictères par rétention, la réaction indirecte dans les ictères hémolytiques. |
3° Méthode de Meulengracht.
La réaction de Meulengracht fut aussi employée dans quelques cas pour les dosages que nous rapportons. Mais elle fut souvent constatée peu précise et MM. Lereboullet, J.-J. Gournay et A. Détrois me l’ont pas généralisée à tous leurs examens. Elle consiste à comparer le plasma citraté et oxalaté à une solution de bichromate de potasse à 1 p. 1000 : on dilue le sérum à étalonner jusqu’à obtenir la teinte donnée par l'échantillon de bichromate. On étudie sur 1 cc. de sérum, et il suffit de lire sur l’éprouvette la hauteur du sérum qui indique la dilution. Pour “leulengracht, l'indice colorimétrique est normal entre r et 10 unités.
Nous ne faisons que citer sans la détailler la méthode de Gilbert, Herscher et Posternak qui fut employée par M. Lereboullet dans ses premiers examens en 1903.
HT
1/40.000 0,2 | négatif 1/35.000 AU »
Soit pour le Fouchet, une moyenne de 1/35.830 ; «t pour le Van Den Bergh, une moyenne de 0,2 à 0,4, et
toujours direct.
B) RECHERCHÉ DE L'HÉMOLYSE
La méthode employée fut celle des hématies déplasmatisées (Widal et Abrami). à Le sang est recueilli dans une solution isotonique d’oxalate de potasse, et centrifugé 5 minutes. Le liquide surnageant est décanté, et on ajoute au culot de centrifugation > CC. dé sérum à g p. 1000. On brasse le liquide pour bien émulsionner. On centrifuge à nouveau 5 minutes. On décante et on ajoute 2 cc. de sérum. On brasse encore ce mélange et on a ainsi une émulsion de globules rouges et de sérum à 9 p. 1000. D'autre part on a préparé 19 tubes à hémolyse.
Dans le premier on met :
Eau distillée : o goutte.
Sérum à 9 p. 100 : 18 gouttes.
Dans le deuxième Eau distillée : 1 goutte.
Sérum à 9 p. 1000 :17 gouttes.
Et ainsi de suite, de sorte que dans le 19° tube on a : Eau distillée : 18 gouttes.
Sérum à 9 p. 1000 : 1 goutte.
ARTE
Ceci fait, on ajoute dans chaque tube 1 goutte du mélange de globules rouges et de sérum à go p. 100, on méiange bien le contenu des tubes et on attend 5 minutes. On centrifuge les 19 tubes et on voit alors le premier dans lequel l'hémolyse commence à se faire et celui dant lequel elle est totale. Normalement le début de l’hémolyse nette correspond au titre 0,5 à 0,42, celui de l’hémolyse totale entre 0,30 et 0,32.
2* — Examen des Urines
On peut y rechercher les pigments, l’urobiline et l’arobilinogène.
A) LA RECHERCHE DES PIGMENTS
1° Réaction de Gmelin.
On verse dans un verre à expériences l'urine. Verser doucement sur la paroi du verre de l'acide nitrique nitreux qui tombe au fond. À la limite des deux liquides, urine et réactif, il se forme une série d’anneaux colorés qui se résolvent en un cercle unique vert émeraude.
2° Réaction de Grimbert.
On. verse dans un tube 10 ce. d'urine et 5 cc. de solution aqueuse de chlorure de baryum à ro %. Agiter, centrifuger ou filtrer le précipité qu’on lave en y versant de l’eau distillée. Mélanger le précipité avec 4 ou 5 cc. d’alcool chlorydrique à 2 %, et porter au bain-marie bouillant pendant r minute. S'il y a des pigments, le liquide
surnageant prend une coloration verte, bleue ou rouge.
Si on obtient une coloration brune, due au retard dans l'oxydation, on ajoute 1 goutte d'eau oxygénée et on reporte au bain-marie pendant 1 minute.
B) RECHERCHE DE L'UROBILINE.
1° Elle peut se faire par la réaction classique au chloroforme en présence d’acétate de zinc : 30 cc. d'urine sont additionnés de r0 ce. de chloroforme. Décanter et - ajouter dans la solution chloroformique ainsi obtenue une solution alcoolique d’acétate de zinc, qu'on y laisse tomber goutte à goutte jusqu’à disparition du trouble. Une fluorescence verte plus ou moins intense indique l’urobiline. ;
2° Dans le procédé de Schlessinger, on ajoute à 4 cc. d’urine une pincée d’acétate de zinc, 4 ce. d’alcoo! à 95° et une goutte de solution d’iode pour transformer l’urobilinogène en urobiline. On laisse reposer une demi-heure en remuant de temps en temps, puis on recherche [a fluorescence en faisant l'examen sur un fond noir.
C) RECHERCHE DE L'UROBILINOGÈNE.
On emploie la réaction suivante : 15 cc. d'urine qu'on mélange à 5 cc. de chloroforme, puis on décante. Sur la solution chloroformique on fait agir le réactif d'Erlich ainsi COMPOSÉ :
Une partie d’une solution alcoolique à 2 % de: paradiméthylaminobenzvl;
Une partie d'acide chlorydrique pur.
Sur Ja solution alcoolique on verse 5 à 6 gouttes du
ET PUREMENT PHYSIOLOGIQUE
En 1901, M. Lereboullet, étudiant par la méthode de Hayem le sang chez 20 enfants « qui tous avaient présenté, à un degré faible ou marqué, les signes classiques de l'ictère du nouveau-né », trouve « que l'examen du sérum y a toujours montré une forte proportion de pig- : . ments biliaires vrais. La coloration jaune de la peau dans l’ictère du nouveau-né est la conséquence de la présence des pigments biliaires dans le plasma sanguin, et il s’agit donc bien d’un ictère biliphéique. Cette cholémie, précoce dans son apparition, peut persister un certain temps après l’ictère ». :
En 1903, M. Lereboullet, avec Herscher et Mlle Stein, étudiant le sang dans 6 cas par la méthode de Gilbert, Herscher et Posternak, à la fois chez l'enfant, chez la mère et dans le sang du cordon, étäblissait les conclusions suivantes
HAE PER
Le taux de la cholémie chez le nouveau-né ictérique varie entre 1 p. Bomet 1 p. 2.100; nee
Ce chiffre est plus élevé que celui que l’on trouve chez l'enfant normal (1 p. 3.650);
Ce dernier chiffre est plus élevé que celui qu'on trouve dans le sang du cordon (1 p. 10.000).
Chez la femme enceinte, le taux de la cholémie est moins élevé que dans le sang du cordon et on y trouve comme moyenne le chiffre de 1 p. 30.000.
Enfin chez la femme non enceinte on trouve en moyenne 1 p. 36.500.
MM. Gilbert, Lereboullet et Herscher, en 1905, étudient 9 Cas d'enfants ictériques ou indemnes d'’ictères et trouvent les chiffres suivants de bilirubinémie
1 Cas : 12° jour, 1 p. 6.000; 2° cas : 14° jour, 1 p. 6.000;
3° cas, 4° jour, 1. p. 1.000;
4° cas, 10° jour, 1 p. 2.100;
DCS 7 OUT, I D: 1.780;
6° cas, 2° jour, 1 p. 1.650;
7° cas, 4° jour, r p. 750;
8° cas, 12° jour, 1 p. 670;
9 5° jour, 1 p. 500.
On peut donc conclure qu'il y a chez le nouveau-né une bilirubinémie physiologique assez intense, et celle du nouveau-né ictérique n'est que l’exagération de ce phénomène physiologique. Chez le nouveau-né, la bilirubinémie existe dans la proportion de 1 p. 6.000. Donc il y a 5 à 6 fois plus de pigments biliaires dans le sang du mouveau-
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né que chez l'adulte, où le chiffre moyen est de 1 p. 36.000. Si l’on recherché parallèlement la chôlémie dans l'ictère de l'adulte — notamment lorsqu'il y a obstruction du cholédoque — on voit que dans ces cas, lorsque l'ictère est à son maximum, cn a 1 gramme de bilirubine pour 900 ou 1.060, alors que chez l'enfant ictérique on en trouve jusqu’à 1 p. 5co. Il y a done chez lui une choï'émie supérieure à celle de l'adulte et il faut admeïtre que la cholémie du noutrissson est extrêmement intense. De cette intensité deux raisons peuvent être données. La première, c’est que la masse sanguine est très réduite chez le nourrisson : pour un poids de 2 kilogrammes elle n'excède pas 150 grammes. Dans cette masse sanguine extrémement faible, la quantité de bilirubine peut être très. condensée.
La seconde raison, c'est que le foie du nourrisson par rapport au poids total du corps est beaucoup plus important, puisqu'il représente en moyenne 1/23° du poids total, au lieu de 1/31° chez l'adulte. On comprend done que la cholémie soit proportionnellement beaucoup plus intense chez le nourrisson que chez l'adulte. (Lereboullet.)
Une autre conclusion s'impose et on la tire de ce fait que dans le sang du cordon la cholémie est plus marquée que dans le sang de la mère, mais moins marquée que dans le sang de l'enfant. « Le cordon est doncela voie d'eñcrélion des pigments et la cholémie physiolog'que du nouveau-né & comme voie d'etcrélion natur2lle le cordon ombilical. » (Lereboullet.)
TE re
Depuis, d’autres auteurs sont venus confirmer ces. résultats : Biff et Galli trouvent qne le taux de la cholémie a son maximum vers le quatrième jeur, qu'il est plus élevé dans le sang du cordon que chez la mère. Bang considère que la cholémie est générale pour tous les nouveaux-nés, eb que la présence des pigments biliaires dans leur sang doit être ccnsidérée comme physiologique. M. Hallez étudie le sang du cordon chez 31 enfants normaux et trouve des chiffres ayant varié entre 1 p. 18.200 et 1 P. 9.000 avec comme chiffre moyen 1 p. 51.300 (procédé Gilbert, Herscher) ou 1 p: 20.000 (Fouchet). Chez 8 d’entre eux le deuxième -jour il a trouvé de 1 p. 8.300 à 1 p. 6.000 avec comme moyenne 1 p. 8.200 (méthode Gilbert, Herscher, Posternak) où r p.:15.000 (Fouchet). Le nouveau-né non ictérique à donc une cholémie plus grande les premiers jours — surtout le second — qu'au moment de la naissance.
Puis il étudie ensuite le sang dans 19 Cas d'enfants
ictériques et trouve les chiffres suivants :
PROGÉDÉ GiLBRERT, HERSCHER, POSTERNAK
2-fois entre_1 p.43.200 et 1 p. 3.700; 3 fois entre 1 p. 5.8co eï 1 p. 5.900;
3 fois entre 1 p. 6300 el 1 p. 6.400;
r fois à 1 p. 7.200;
3 fois entre 1 p. 8.006 CL 1 p. 10.200;
fois entre 1 D. 10.200 et 1 p. 13.400, ce chiffre étant
le maximum obtenu alors que chez les enfants normaux
j'a trouvé 1 p. 18:200.
LR
Procépé, FOUCHET
CP
1 p. 5.000; à 1 hi 10.000;
= © SJ ge
1 à 1 p. 5.000, donnant une moyenne de 1 p. 13.675 (et non 1 p. 35.830 comme chez l’enfant normal).
La cholémie est donc plus grande chez l'enfant ictérique que chez l'enfant non ictérique, et pour Hallez elle est en rapport avec l'intensité de l’ictère.
Pour Horia, Slobociano, le taux de la cholémie, faible au moment de la naissance, augmente pendant le premier jour, pour atteindre son maximäm du 4° au 0° mais il trouve qu'elle n'est en rapport ni avec l'intensité ni avec la durée de l'ictère.
Rocaz et Mme Le Denmat-Berchon examinent 50 enfants ictériques ou non, et concluent : « Que la cholémie est toujours très élevée chez le nouveau-né, qu’elle atteint son/ maximum vers Île troisième ou quatrième jour, qu'elle est plus marquée chez le nouveau-né ictérique, qu'elle est proportionnelle à l'intensité de l’ictère et toujours plus élevée dans le sang du cordon que chez la mère. »
Pour Hirsh, Yllpo, Williamson, Lepehne, la cholémie du nouveau-né est constante, mais aussi élevée chez l'enfant ictérique que chez l'enfant indemné.
Voici les résultats chtenus par MM. Lereboullet, J.-J. Gournay et À. Détrois. IIS comprennent : 10 examens du sang du cordon et 23 examens de sang chez les nouveaux-
nés ictériques se répartissant sur 17 observations.
Fou het I Pp. 30.000 I P. 20.000 25.000 33.000 30.000
SANG DU CORDON j Van Dan Bergh indirect FT He)
quantité insuffisante de sang
V D. B. direct
Réaction tonjours négative
Soit une moyenne de 1 p. 29.800 pour Fouchet, 5,7
pour Van Den Bergh, cette réaction ayant toujours été
indirecte.
EXAMENS DE SANG GHEZ LES NOUVEAUX-NÉS ICTÉRIQUES
(17 observations)
La cholémie y fut dosée 23 fois par la méthode de
Fouchet, 19 fois la réaction de Van Den Berhg y fut taite
et 13 fois la cholémie fut dosée par cette méthode.
N° des Obs. Nombre Fouchet V'D.R. V. D, B.
de jours indirect direct LP Ce 06. cree à » positif (3 fois) PSS SUR 70 1 P. 7.006 9,2 17 I p. 40.000 0,3 PRRP RSR ERE par 1 P. 10.000 EN |
A NAME N' des Obs. Nontbre Fouchet VADB LUN D PR; : de jours indirect direct EN RU TPE 1 p. 4.000 22,4 19 1 p. b.000 18,36 29 1 p:0 7900 17,2 33 1 P. 20.000 F2 ML Er Sun Ce 1 p: 5.000 positif 7 I P. 19.000 positit NES 12 Épr 9.000 2,9 iÿ I p. 18.000 14,8 LA A PR RECENT 1 p. 5.000 »
VIII NE RC positif D EURE 16 I P. 12.000 »
Mie 3 1 P. 10.000 »
à, 1 SR RE 1 P. 10.000 »
DA EPS LE ere h 0 »
XIII ! l 1, D; 1 7:000 5,9 XIV: MORE SRE I. P:: 7000 »
NT AURA 14 I P. 106.000 52 LR NRA RAS EU 1 P. 10.000 »
='MEO 1 JP. 11.000 1,9 RME asc 16 1 pb. 25.00€ 5,6
Dans ces résultats on trouve
Comme moyenne pour ‘es réactions de Fouchel 1 P. 10.000;
Comme moyenne jour les réacticns de :Van.-Den Bergh :‘q. (Chiffres extrêmes : 1,2 6l 21,4). La réaction a toujours élé indirecte.
L'étude de ces aifférents tableaux permet de conclure
1° qu'il existe une chClémie marquée et physiologique
chez le nouveau-né; »° qu'elle est plus marquée chez l’en- . jant ictérique; 3° que dans le sang du cordon, elle est en moyenne trois fois plus faible que dans le sang de l'enfant. Re
(Sang du cordon : 1 p. 29.800; Sang de l'enfant : I P. 10.000).
Dans l'observation IV où l’ictère avait son maximum d'intensité, la cholémie à persisté avec la durée de l’ictère et a été s’atténuant avec lui.
Nous avons vu que la réaction de Van Den Bergh, pratiquée dans ces examens a toujours été une réaction indirecte. On sait les conclusions tirées par Van Den Bergh de ce que sa réaction se fasse dans un sens ou dans l’autre. Pour lui, la réaction directe ne se retrouve que dans l'ictère par rétention, tandis que la réaction indirecte est caractéristique de ce qu’il appelle les ictères dynamiques dans lesquels la bilirubinémie est secondaire à un processus d'hémolyse. R
Mais MM. Brulé, Garban et Weissembach ont fait remarquer que si l'ictère n’est pas dû à une obstruction, on trouve le plus souvent une réaction indirecte, mais pas toujours : on peut chez le même malade, par des examens répétés, trouver tantôt une réaction directe, tantôt une réaction indirecte. Inversement, dans un ictère par rétention, la réaction est le plus souvent directe, mais pas toujours ».
Pour Harno Hayashi, le sens de la réaction de Van Den Bergh ne dépend pas de la nature de l’ictère, mais « est déterminé par deux facteurs : les quantités réciproques de bilirubine et de stroma dans le sérum. Si la bilirubine est en quantité plus grande que le stroma, la réac- Fo est directe, si au contraire le stroma prédomine,
elle est indirecte où retardée ».
are
Récemment, MM. Van Den Bergh et de Castro n’ont pas admis ces conclusions : pour eux, le sens de la réac- _tion garde sa valeur et il s'explique par le fait que la bilirubine à une composition moléculaire différente dans l’ictère hémolytique et l’ictère biliaire.
Jusqu'ici, néanmoins, l'interprétation de la réaction de Van Den Bergh ne permet pas par elle-même de conclure à l’origine hémolytique plutôt qu'à l'origine hépatique de l’ictère du nouveau-né, van
L'EXAMEN DU SANG MONTRE CHEZ LES NOUVEAUX-NÉS
UNE POLYGLOBULIE MARQUÉE,
Les chiffres moyens donnés varient suivant les auteur. Variot donne celui de _8.000.000; : Guilmard, 5.250.000: Takasu, 4.843.000. Pour Mlle Fiot, la moyenne est de 6.200.000. Cette polyglobulie est marquée dès le premier jour, atteint son maximum le deuxième jour et diminue ensuite pour atteindre son chiffre normal du huitième au dixième jour. (Biffi, Galli, Bang, M" Fiot.)
Nous avons vu déjà que Porak estimait que plus Ja ligature du cordon était faite tardivement, plus la polyglobulie était accentuée, une plus grande quantité de sang pénétrant ainsi dans l'organisme de lenfant.
Ziegelroth donne ‘une explication de cette polyglobulie : le fœtus reçoit une quantité d'oxygène peu im portante, car les globules rouges de la mère qu'il va chercher au placenta appartiennent à la circulation géné- 1ale de la. mère et sont peu chargés en oxygène. Pour «ssurer son hématose, il a donc besoin d'une quantité importante de globules rouges, et c'est ce qu'on ccnstate à la naissance. Si l’on compare l'hyperglobulie des en-
fants non ictériques à celle des enfants qui en sont
À RAT Er atteints, on ne constate pas qu'il y ait un rapport constant entre la polyglobulie et l’ictère. Dans les dix-sept :
observations de MM. Lereboullet,J.-J, Gournay et A. Détrois, voici les chiffres obtenus :
N° des observ. . Nombre de jeuïs Globules rouges PEUR A RU FES 5.740.000
EP PE ER SE AR TEE
PRE ML he II 4.950.000 ï 3.276.000
CAE CRE RE RTE 11 6.202.000 19 5.750.000 PEMRNE Lire 16 5.136.000 LITRES RENE ER E9 4.560.000 NL ns dors 6 6.872.000 DRE GET SUN PAIE PIE n 4.542.000 A à TRY A ER VA 5.294.000 CN ER CE nee 8 5.250.000 AN M NE JU aie dos 1 / 4.799.000 5 (1 RSR LE SAR 4 5.330.000 10 4.156.000.
EME Rue es 3.936000
XVII... PR 7 2 fes
L'étude des chiffres rapportée dans le tableau montre : | que 10 fois sur 17 on à trouvé un chiffre de globules supérieur à 5.000.000 et donc une hyperglobulie notable, qui a même atteint une fois 6.872.000. }
De ces observations, où le chiffre de globules rouges » dépassé 5000.000, l'examen fut fait : dans 3,£as au 4° jour, dans 1 cas au 6°, dans un cas au 7°, dans un cas au 8’, dans 1 Cas au Q°, dans 2 cas au 11° (entre autre dans l'observation 4 où on a observé le maximum d'ictère et où le chiffre globulaire était encore à 5.986.000), une fois enfin au 16° jour.
Il existe donc bien de l° tue au début de l’ictène du nouveau-né, elle va de pair avec l’'érythrodermie constatée et revient à un chiffre normal assez rapidement.
L'enfant doit donc pour revenir à son chiffre globulaire normal détruire les globules rouges qu'il a en trop dans son organisme et c'est ici qu'intervient pour l'expliquer un facteur important : la fragilité globulaire si fréquente chez les nouveaux-nés.
ÉTUDE DE LA RÉSISTANCE GLOBULAIRE- CHEZ LE NOUVEAU-NÉ
L'étude de la résistance globulaire chez le nouveau-né 1 fait l’objet de nombreuses recherches. Mais c’est surtout Leuret, Cathala et Daunay qui se sont attachés à en montrer l'importance dans le cas de l’ictère du nouveau-né au point que selon eux, cette fragilité globulaire ramenant une destruction globulaire est la cause de l’ictère qu'ils considèrent comme un ictère hémolytique.
Pour Leuret, « les enfants ictériques ant une résis-
tance globulaire diminuée pendant la période qui précède l’ictère. Cette diminution n'est que transitoire et fugace, n'existe pas dès la naissance, ni dans le sang du cordon, mais seulement à la période préictérique ; elle ne dure pas après l’ictère «et est proportionnelle à son intensité ». Dans son sérum, on trouve à la phase préictérique de l’hémoglobine, puis ses dérivés : hémaphéine et Rématoporphyrine, et seulement à la période d’ictère confirmé, il y à cholémie. Ayant, en outre remarqué la fréquence et l'abondance des hématies granuleuses dans le sang des enfants ictériques (trois fois plus que chez l’en- _ fant indemne), l'existence de polychromatophilie, la fréquence du laquage du sérum, Leuret assimile lictère du nouveau-né à la classe des ictères hémolytiques.
Cette fragilité globulaire, pour Leuret, s'explique ainsi: « L'enfant apporte en naissant des hématies propres à la vie utérine et d'une vulnérabilité telle qu'elles ne peuvrt servir à leur nouvelle condition de vie : sous l’influence du moindre refroidissement, elles se dissolvent dans le plasma du nouveau-né et ceci explique comment plus un enfant naît prématuré, plus il est disposé à lictère, ses globules étant d’autant plus fragiles qu'ils avaient une plus longue vie intra utérine à fournir. »\
MM Cathala et Daunay trouvent aussi que dans le sang du cordon et dans les premières heures de la vie, la résistence globulaire est diminuée, et comparant les résultats obtenus chez les enfants indemnes d'ictère à ceux obtenus par l'examen du sang de 17 enfants ictériques; ils concluent : « Il semble que la résistance globulaire soit plus faible chez ces derniers que chez l'enfant non ictérique. Peut-être le travail de l'accouchement äétermine-t-il, en
— Do —
produisant un certain degré d'asphyate, un certain degré de diminution de la résistance globulaire. Une autre hypothèse nous semble particulièrement séduisante : l'enfant « in utero » n'a peut-être besoin que d’une faible résistance globulaire, La fragilité constatée à la naissance ne serait alors que le vestige de son adaptation à la vie extra-utérine. »
Néanmoins, un certain nombre d'auteurs trouvent que ls diminution de la résistance globulaire n’est pas un fait constant. Biffi, Galli, Hornung et Simmel la trouvent. non diminuée, mais augmentée. Seingenberg, étudiant 13 cas, conclut qu’elle est la même chez l'enfant que chez l’edulte. Pollitzer trouve une résistance selon les cas : normale, augmentée ou diminuée. Hallez, étudiant le sang du cordon chez 31 enfants, a trouvé une hémolyse initiale toujours diminuée (entre 0,64 et'0,48) et une hémolyse totale toujours augmentée (en moyenne à 0,50 au lieu de 6,32, 0,28, chiffres normaux). Or, sur ces 31 cas, 5 enfants nous présentèrent de l’ictère et un seul d’enire eux avait une résistance globulaire très diminuée; aussi conclut-il que « la prédisposition à l’ictère n’est pas en rapport avec la fragilité globulaire ».
Dans 19 cas d'enfants ictériques, Hallez à fait des examens de sang quelques heures après la naissance et à quelques jours d'intervalle, Comme chiffre moyen, il trouve un début d’hémolvyse 12 fois entre 64 et 50 — 6 fois à 48 et r. fois à 46. Pour l’'hémolyse totale, les chiffres furent: 8 fois entre 32 et 30— 9 fois entre 28 et 26 — r. fais à 24 et 1 fois à 20
De.cet examen, on peut done conclure que la ré ési istance
globulaire fut trouvée normale dans 5 p. 100 des cas.
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Par contre, l’hémolyse totale était le plus souvent aug; : mentée.
Guilmard trouve une résistance globulaire normale dans 11 % des cas et augmentée dans 47 % des cas.
Enfin Mlle Fiot, dans sa thèse, rapporte des examens de sang faits au laboratoire de Rocaz, chez 17 enfants ictériques (dans le sang du cordon et dans le sang du nouveau-né pendant les 5 premiers jours). La résistance globulaire y fut trouvée 8 fois normale, 8 fois diminuée et 1 fois augmentée, et elle conclue : « Il semble qu'il n'y ait aucun rapport entre la fragilité globulaire et la prédisposition à l’ictère. »
Voici les résultats trouvés par MM. Lereboullet, J.-J. Gournay et A. Détrois
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En examinant le tableau et en prenant les chiffres des premiers examens de chaque observation (donc ceux faits au début de l'ictère) on trouve :
Pour l'hémolyse nette
Une hémolyse à un taux normal : 10 fois (soit 5o %, des cas);
Une hémolyse à un taux diminué : 8 fois (soit 44,4 % des cas);
Une hémolyse à un taux augmenté : soit 5,6 % des cas)
Pour lhémolyse totale
Un taux normal : 4 fois (soit 22,2 % des cas);
Un taux au-dessus de Ja normale : 13 fois (72,2 % des cas);
Un taux au-dessous de la normale : 1 fois (5,6 % des cas).
Ces chiffres apportent une confirmation des résultats apportés par MM. Hallez, Rocaz et Mlle Fiot.
CHAPITRE V
Résultats obtenus par l'Examen des urines dans lIctère du Nouveau-Né
Nous avons insisté déjà sur ce fait que les urines dans l'ictère du nouveau-né étaient remarquables par leur pâleur.. L'examen montre qu'il s’agit d’un ictère acholurique.
M. Lereboullet écrivait, en r9gc1 : « L'acholurie pigmentaire est nulle ou presque nulle ». En effet, sur 20 cas examinés, la réaction de Grimbert fut positive deux fois seulement. Une autre fois la réaction de Salkowski fut très faiblement positive.
La réaction de Hay sur les sels biliaires fut plus souvent positive : plusieurs fois faiblement, deux fois seulement nettement positive. D'ailleurs l'auteur fait remarquer : « Qu'il l’a constaté en dehors de tout ictère, chez les nouveaux-nés atteints d'affections bénignes ou graves diverses, sans que le sérum renfermât de pigments biliai-
res. Elle paraît donc se produire chez le nouveau-né sous
ph
l'influence des incidents pathologiques les plus minimes ». Enfin, deux fois l’auteur à trouvé des traces d’urobiline dans les urines. Depuis il en a retrouvé chez un certain nombre de petits ictériques, surtout quand l'ictère était à son déclin.
Cathala et Daunay trouvent une réaction de Grimbert légèrement positive dans les urines des deuxième et troisième jours, un peu plus nette dans celles des troisième au septième jour.et toujours négative dans celles du septième jour. Chez les ictériques la présence de pigments biliaires était plus netle mais toujours en quantité minime. Ils n’ont jamais trouvé d’urobiline ni de sels biliaires.
Hallez a observé la présence de pigments biliaires dans 53 % des cas (21 fois chez 39 enfants examinés) et de l’urobiline dans 28 % des cas (11 fois chez 39). Quand aux sels biliaires, il n’en a trouvé que deux fois. Mais en tous Cas, comme fous les autres auteurs, ces éléments furent trouvés par lui en très petite quantité, à l’état de traces.
MM. Lereboullet, J.-J, Gournay et A. Détrois dans «1 examens d'urines chez des enfants ictériques ont abouti aux constatations suivantes
Cinq fois ils n'ont jamais trouvé ni pigments, ni urobiline et pourtant, dans un cas qui correspond à la quatrième observation et düns lequel l'iètère était très intense l'examen des urines fut trois fois répété à plusieurs jours de distance, et trois fois fut négatif.
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Voici les résultats des 6 autres exameps :
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Cet examen confirme donc bien que dans la très grande majorité des cas l'ictère du nouveau-né ne s’accompagne ni de pigments, ni d’urobiline : c’est donc bien un ictère acholurique. Les rares fois où on en a reirouvé, ce fut toujours à l’état de traces très faibles.
N'anmoïin: de ce que parfois on ait pu noter leur présence, certains auteurs ont conclu que l’ictèré du nouveau-né était lié à des lésions du foie. D’autres recherches ont élé faites pour étudier l’état de cet organe. Le retard de coagulation, l'étude des grandes fonctions du foie, du coefficient de Maïllard, de l'élimination du bleu de méthylène ont donné des résultats contradictoires. Autant chez les enfants atteints d’ictère que chez ceux qui en sont indemnes, ces examens ont montré que le fonctionnement du foie était normal ou à peine troublé. Et l’on peut conclure avec la plupart des auteurs qui ont étudié l’état du foie dans l’ictère du nouveau-né (en particulier avec Mme Le Denmat-Berchon qui en a fait le sujet de sa thèse) : « Une certaine insuffisance fonctionnelle du foie ést possible autant chez le nouveau-né ictérique que chez le nouveau-né non ictérique. Si elle existe elle est légère et transitoire et il s’agit plutôt d'une adaptation fonetion-
nelle incomplète que d'une véritable insuffisance ».
ee
Avant 1900, plusieurs hypothèses avaient été émises pour expliquer l'ictère physiologique du: nouveau-né. Nous ne ferons que rappeler la théorie de l’ictère par résorptlion du méconium — celle du faux ictère par eechymose superficielle — celle de l’ictère par rétention. Si nous y avons fait allusion, c'est uniquement en nous plaçant au point de vue historique, car aucune n’a été admise
CHAPITRE VI
= em
Pathogénie
et nous ne les discutons pas.
En 1904, dans sa thèse, Leuret faisant intervenir la fragilité globulaire du nouveau-né et rapprochant de-ce fait la présence d’hématies granuleuses en plus grand nombre dans le sang de l’enfant ictérique que dans celui de l'enfant sain — la fréquence de la polychromatophilie — Je phénomène du laquage du sérum qu’il a toujours retrouvé chez le nouveau-né, considère que cet ictère doit être rangé dans le groupe des iclères hémolytiques. Il insiste aussi beaucoup sur l'influence du froid comme cause
de cette hémolyse.
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Mais nous avons vtr que la résistance: globulaire pouvait être chez le nouvéau-né: aussi souvent diminuée que-normale, ‘parfois même: augmentée. D'autre part, la (présence W'hématies granuleuses n’asouvent pas été constatée plus £ réquente chéz Fenfant iétérique que chez enfant in- “demne d'ictère. |
Leuret, d'ailleurs, ‘écrivait en ‘1gr1 « que ces caracières que l’on réclame de l'ictère hémolyÿtique ‘sont :inconstants ». ‘Aussi, sélon lui, « pour déclarer qu'un ictère est hémolytique, il’ faut et il suffit qu'il soit prouvé qu’au début de l’ictère survient une hémolyse exagérée. Pour céla, On doit réclamer comme première preuve un synrome sanguin, preuve directe de l'hémolyse, qui se tra- “uit par une exagération de la proportion d'hémoglobine dissoute dans le sérum pouvant aller jusqu’au laquage-». ‘Or, MM. Cathala et Daunay et Hallez, qui ont étudié :ce ‘point de vue n’ont jamais retrouvé le phénomène du iquage du sang. On peut donc conclure que clrez le nouveau-né, s'il y a une tendance à l'hémolyse fréquente, “elicin'est pas Constante et elle ne peut à elle seule résoudre la pathogénie de l’ictère du nouveau-né, dans lequel on ne peut dire qu’il existe un syndrome d’ictère hémolytique au sens où on l’entend chez l’adulte.
D'ailleurs, il'n’est pas nécessaire d’aller rechercher une
“fragilité globülaire ‘pathologique pour expliquer la des- ‘tructiôn ‘globulaire chez le nouveau-né. On sait comment ‘Liegelroth explique ‘la 'polyglobulie du nouveau-né, par ‘Ja nécessité qu'il-est de fournir « in utero » pour son hé- ‘miatose un‘grand nombre de globulesirouges, étant donné épu”il reçoit de la mère des ‘globules rouges peu chargés “en oxygène et appartenant à la ‘circulation générale de 4 H.
la mère. Or, à la naïssance, l'oxygène arrive directement. dans le poumon du nouveau-né, et brusquement, de ce fait, le nombre de ses globules rouges devient trop impor-tant pour sa nouvelle vie : il:peut en supprimer en partie et il y a destruction massive de ces globules en excès.
De plus, ces enfants atteints d’ictère sont souvent idesdébiles, des prématurés, et « la souffrance du fœtus pen-dant l’accouchement, l’anesthésie chloroformique à laquelle la mère à pu être soumise, la présence de foyers d’extravasation sanguine telle que le céphalhématome, enfin une certaine sensibilisation des hématies au froid sont autant de raisons qui expliquent la destruction globulaire intensive après la naissance. De cette destruction résulte la cholémie : tantôt la destruction globulaire est: peu importante, et, tout en entraînant une hypercholémienotable, celle-ci n’aboutit pas à l’ictère. Tantôt elle est très marquée, la cholémie s’en acecntue secondairement et aboutit à l’ictère. Le seul fait — très établi — d’une destruction globulaire très marquée dans les jours qui suivent la naissance suffit donc à expliquer l’hypercho-lémie.
Un autre fait \atetpébrer de son côté cette cholémie : à la naissance, « la ligature du cordon amène une brusque perturbation dans la voie d'élimination biliaire : la bile ne puvant s’éliminer par voie placentaire, s’accu-mule dans le sang et ne peut encore passer librement dans l'intestin. Le foie n’a pas encore acquis sa fonction excrétrice normale. La bile passe sans doute en partie dans l'intestin, mais celui-ci est encore encombré de mé-conium, et il y a, en fait, une sorte d’ictère par obstruction : ce n'est que peu à peu que la circulation biliaïre-
s'établit vers l'intestin et que la chasse biliaire se fait nor- ‘ malement ». On voit donc comment les deux éléments biliphéiques et hémaphéiques, ioin de s’exclure dans l’ictère du nouveau-né, s'expliquent au contraire physiolo-
giquement.
L’acholurie semble le résultat d’une certaine inadaptation fonctionnelle du rein chez le nouveau-né. En 1907, M. Lercboullet écrivait déjà : « Il ne semble pas illogique d'admettre que l’acholurie est due chez le nouvau-né au fonctionnement imparfait de l’épithélium rénal.. L'acholurie à peu près constante dans l’ictère du nouveau-né s'explique vraisemblablement par un arrêt des pigments biliaires au niveau du rein mal adapté à sa fonction et plusieurs jours sont nécessaires à son adaptation ».
L'ictère du nouveau-né s'explique donc normalement et point n'est besoin, pour le comprendre, d’opposer l'ictère biliphéique à l’ictère lhémaphéique, et l’ictère hémolytique à lictère hépatique. Chez le fœtus, au moment de la naissance, il y a une cholémie relativement élevée, dont la voie d’excrétion est la circulation omphalo placentaire. La ligature du cordon crée brusquement un ictère par obstruction temporaire, augmenté de toutes les auses. d’hyperhémolyse qui existent à la naissance : il y a normalement chez le nouveau-né &estruction globulaire qui peut entraîner une hypercholémie accusée ; la fonction d’excrétion biliaire intestinale n’est pas suffisamment établie pour permettre l'élimination de cette bile en excès. L'acholurie s'explique également par l'inaptitude temporaire du rein à sa fonction. Après quelques jours, foie et rein fonctionnent normalement, l'ictère
re. Ua
disparaît en même temps que la chalémie revient à un taux Son ». (Lereboulilet.)
Si nos expilcations ont été suffisamment claires, on voit donc par cet ensemble de constatations que l’ictère du nouveau-né peut très bien s'expliquer par ce que nous savons de la physiologie normale de celui-ci et qu'il n'est pas besoin d'invoquer une tare ou une altération pathologique quelconque du sang où du foie pour le comprendre.
Conclusions
1° L'ictère physiologique du nouveau-né, cliniquemrent connu depuis la plus haute antiquité se rencontre avec une très grande fréquence, et l'examen du sang des enfants ictériques ow non, par les méthodes biochimiques modernes montre une augmentation constante et marquée de la cholémie. Si l’ictère n’est pas constant, la cholémie est normale et physiologique chez le fœtus et le nouveau-né, et l’ictère n’en est que lexagération.
2° Les mêmes recherches faites sur le sang des femmes <nceintes et dans le sang du cordon montrent de même une augmentation de la cholémie;
3° La recherche des pigments biliaires et de l’urobiline dans les urines est toujours négative et surtout dans les
premiers jours qui suivent la naissance;
4° L'hyperglobulie est constante chez le nouveau-né et elle disparaît d'ailleurs assez vite : il n’est pas douteux qu'une destruction globulaire existe dès les premiers
jours, expliquant lhypercholémie secondaire; + 5° L'étude de la résistance globulaire montre qu’elle est normale dans plus de la moitié des cas : il n’est d’ailleurs
pas besoin d’invoquer une altération pathologique de
Een cette résistance pour expliquer l'hyperhémolyse du nouveau-n£;
6: Ces différentes recherches complétant celles faites dès rg01 par M. Lereboullet apportent une confirmation à la théorie physiologique de l'ictère du nouveau-né qu'il a défendue et telle qu’elle à été récemment développée par lui.
Vu, le Doyen, Vu, le Président,
ROGER. LEREBOULLET.
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