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AVANT-PROPOS
La cholécystographie à l’aide de la méthode de Graham est l'étude radiologique de la vésicule biliaire normale et pathologique, étant rendue visible par l’absorption de ‘substances opaques aux rayons X. Cette méthode a été découverte, au début de 1924, par Graham, de Saint-Louis, et, Din cette époque, a porté son nom.
En deux ans, l'utilisation de cette méthode a pris aux Etats. Unis des proportions considérables : ce sont en effet des mil liers de cas que nous rapportent Graham, Carman et Whitaker. Aussi avons-nous été en quelque sorte un peu effrayé quand il y a un an notre maître M. le professeur Réchou nous a donné ce sujet de thèse et aussi nous sentons-nous un peu humilié de ne pouvoir fournir que très peu. d'observations. À ce sujet nous ne saurions trop remercier M. le docteur Jague, M. je docteur Lachapèle et M. le docteur Mathey-Cornat, qui nous -ont aidé dans les recherches de notre étude. Nous. remercions également MM. les professeurs Chavannaz, Bégouin, MM. les professeurs agrégés Papin, Jeanneney, et MM. les chirurgiens des: hôpitaux Lefèvre et Rabère, qui. ont bien. voulu nous fournir des malades pour’ l'étude: qui: nous: inté-
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resse. Nous n'oublions pas d'ajouter à nos remerciements MM. les internes Costedoat et Jonchères, à la patience et à l’obliseance desquels nous avons eu si souvent recours au sujet de nos malades. Nous remercions M. le professeur Réchou d’avoir mis à notre disposition le matériel de la clinique d'électricité médicale et la bibliothèque du journal des Archives d'électricité médicale, où nous avons puisé tous les renselgnements qui nous ont été utiles.
Notre thèse apporte peu de faits nouveaux, c’est surtout un travail de mise au point, accompagné d'observations et de _radiographies qui sont la preuve de ce qu'ont déjà énoncé ceux qui se sont occupés de la question; elle est terminée par une bibliographie toute personnelle, que nous avons cherché à rendre la plus complète possible. \
Nous avons divisé notre travail en cinq chapitres :
4° Historique;
2° Bases physiologiques et chimiques de la méthode; 3° Technique;
4° Accidents;
0° Résultats.
Au cours de ces cinq parties, nous joignons nos idées personnelles et les preuves par des observations de ce que nous avançons.
Nous nous excusons de ne pas avoir fait mieux dans ce travail qui devrait être accompagné de beaucoup de documents. Il doit cependant prouver que la méthode de Graham est une méthode absolument inoffensive pour le patient et de la plus grande utilité pour le diagnostic des affections de la vésicule biliaire. Nous pensons, pour terminer, que son utilisation deviendra en France beaucoup plus importante qu'elle ne l’est (1).
(1) Pour faciliter la lecture, nous appellerons tétrabrome la phénolphtaléine tétrabromée, et tétraiode la phénolphtaléine tétraiodée,
HISTORIQUE
La première radiographie montrant l'existence de calculs dans la vésicule biliaire fut faite par Charles Beck, de New- York, en 1899. En 190%, Kohler et, en 1905, Mickulicz rapportent chacun un cas semblable. En 1910, Mathias et Fett, de Kœænisberg, présentent deux mêmes cas. En 1910, à la réunion de la Société américaine des rayons X, quelques cas de cholécystite calculeuse ont été rapportés par Pfahler et Cole, de Saint-Louis, et par Hænisch, d'Hambourg. En 1912, Thurstan Holland établit la différence au point de vue radiologique existant entre les calculs biliaires et les calculs du rein. En 1913, Case, dans un article splendide, prouve qu'avec une technique radiographique convenable on peut faire, dans 40 à 50 p. 100 des cas, un diagnostic exact de lithiase biliaire. George et Gerber en faisant des examens du tube digestif à l’aide de la bouillie opaque ont rapporté la découverte accidentelle de calculs biliaires; cela leur arrivait si souvent qu'ils préconisèrent l'examen radiographique de la vésicule avant celui même du tube digestif. Depuis ceux-ci, des progrès merveilleux ont été faits pour faire le diagnostic de vésicule pathologique, grâce au développement et à la précision de la technique radiologique, qui a montré de plus en plus lexistence de calculs biliaires.
En 1919, Abel et Rowntree démontrèrent que les sels de phénolphtaléine s'éliminaient par la bile. Pelkam et Whyple, en 1920, prouvèrent par la suite que certains dérivés phénolés comme la phténolphtaléine tétrachlorée s’excrétaient par la bile en augmentant son opacité.
Au mois de février 1924, dans un article du Journal of the American medical association intitulé Roentgenalogic Exami-
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nation of the Gall Bladder : À preliminary report of à new method utilizing the intraveinous injection of tetrabromphenolphtalein, Graham et Cole annonçaient qu'il était impossible de colorer la vésicule biliäire à l’aide d’un dérivé phénolé bromique. Cet article commençait par la phrase suivante: « The revolutionary effection the diagnosis of gastro-intestinal conditions which was made possible by the use of the opaque meal has given repeatedly to the idea hatif, by some means, on opaque substance could be safety introduced into the gall gladder so that its contour could be seen with the roentgen ray, the diagnosis of many obscure and doubtiul cases of cholecystitis might be made case and accurate. »
Ce qui veut dire : « L’eflet révolutionnaire produit par l'ingestion de bouillie opaque pour faire le diagnostic des aïfections gastro-intestinales a donné l’idée qu'il était possible de rendre visible la vésicule biliaire et ses contours si l’on pouvait y introduire une substance opaque sans danger pour le patient. Par ce moyen, beaucoup de diagnostics obscurs et douteux seraient faciles à faire et la maladie deviendrait curable. »
Il était donc possible, à l’aide d’un sel de tétrabromphénolphtaléine, de donner à la vésicule biliaire une visibilité plus nette aux rayons, sans créer d'accidents, même à dose assez concentrée, soit en l’injectant en solution dans une veine, soit en le faisant ingérer sous forme de capsules.
Graham, Cole et Copher ont expérimenté une trentaine de produits dont huit ont donné les résultats désirés. Ils rejetèrent au début l'emploi du sel calcique de la tétraiodephénolphtaléine, car ils eurent des accidents, le sel employé étant impur. La cholécystographie à l'aide des dérivés phénolés après injection ou ingestion était lancée; cette méthode prit le non dé son auteur, c’est-à-dire « Méthode de Graham ».
Carman, Sherwood-Moore, em Amérique, utilisèrent avec profit la méthode en se servant soit de la voie intraveineuse, soit de la voié orale. ROUES
« Or
En France, Nemours et Tulfier se servirent du tétrabrome vers la fin de l’année 1924. Avec eux, Gosset et Loewy furent les premiers à faire des cholécystographies en France. Ils'se servirent, dès décembre 1924, de phénolphtaléine tétrabromée que M. Mallinckrodt, de Saint-Louis, assistant de M. Graham, leur avait donnée. Ils firent une série d'expériences sur des animaux pour contrôler la toxicité de la substance et son mode de pénétration dans la vésicule, au laboratoire de chirurgie-expérimentale de la Salpêtrière.
Withaker et Milliken furent les premiers à faire grand usage de tétraiode, et, dès janvier 1925, dans un article intitulé À comparaison of sodium tetrabromphenolphtalein with sodium tetraiodophenolphtalein in qall bladder, ils montraient tous les avantages qu'avait le sel d’iode sur le sel de brome. Depuis cette époque, l'emploi du tétraiode a complètement pris le dessus sur le tétrabrome. Graham, Cole, Copher firent presque toutes leurs cholécystographies avec celui-là. En France, MM. Gosset et Loewy firent de même. Certains auteurs préfèrent employer soit la voie intraveineuse, soit la voie orale, soit la voie duodénale, soit la voie rectale. C’est ainsi que Stewart et Ryan préfèrent les voies orale et duodénale, Stegeman la voie rectale, à la voie intraveineuse.
La cholécystographie a, depuis deux ans, pris une extension formidable : on l’emploie à peu près dans tous les pays. Les noms de ceux qui ont contribué le plus à l'extension de cette méthode sont :
En Amérique : Graham, Cole, Copher, Sherwood-Moore, Courceller, Withaker, Milliken, Silvermann, Minville, Stewart, Ryan, Einhorn, Ottenberg, Abramson, Meenes, Robinson, Oakman, Sosman, Rigler, Barker.
En Amérique du Sud : Saralegui, Udaondo et Linari.
En Allemagne : Eissler, Pribam, D’Amato, Bauer, Strauss, Grunenbereg. |
En lialie : Sabatini et Milani, Tandoza-Benzi, Da Villa.
En Angleterre : Wilkie et Ilingworth.
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En France : Gosset et Loewy, Nemours et Tuffier, Ledoux, Lebard, Vasselle, Guéneaux, Morèl Kahn, Lamarque, Vignal.
En Belgique : Boine.
En Europe centrale : Walter Ætschull Carl Herman, Presser.
A tous ces noms, il faut ajouter celui de Carman disparu depuis quelques mois, qui fit plus de 1.200 radiographies de la vésicule biliaire à l’aide de la méthode de Graham.
LES BASES PHYSIOLOGIQUES ET CHIMIQUES DE LA METHODE
En 1909, Abell et Rowntree établirent que certaines substances injectées dans le sang étaient excrétées uniquement par la bile et que le foie éliminait exclusivement les teintures renfermant des molécules de phénol.
Graham et Cole mirent en pratique cette loi et se servirent de la phénolphtaléine tétrachlorée pour l’examen fonctionnel du foie : avec cette substance, ils n'avaient pas d'ombre vésiculaire visible à la radiographie.
L'idée vint à Graham, que, si, au lieu du chlore, on employait des métalloïdes de poids atomique beaucoup plus élevé, le brome ou l’iode par exemple, la vésicule serait rendue opaque aux rayons. Il fit alors des expériences avec ces substances et d'autres colorants sur des animaux, qui confirmèrent ses vues; la vésicule biliaire du chien était visible après une injection intraveineuse de tétrabromphénolphtaléine ou de tétraiodophénolphtaléine.
Avant de s’arrêler à ces deux agents contrastes, il employa plusieurs produits :
La tétraiodophénolphtaléine;
La tétrabromphénolphtaléine; L’octobromphénolphtaléine;
La dibromphénolphtaléine;.
La diiodophénolphtaléine; La tétrachlophénoltétrabromphtaléine; La phénoltétrachlorphtaléine;
La phénoltétrabromphtaléine;
La phénoltétraiodophtaléime;
La dibromphénolsulphénolphtatéine; La diiodophénolsulphénolphtaléme;
La tétrabromphénolsulphonephtaléine; La phénoltétrabromsulphonephtaléine; La tétraiodophénolsulphonephtaléine; La fluorescéine ; ù
La tétrabromfluorescéine (éosine);
La tétraiodofluorescéine (erythrosine); La tétrabromdichlofluorescéine ;
La tétraiodotétrachlorofluorescéine; L'octaiofluorescéine;
La dibromoxymercuréfluorescéine;
Le tétrabromphtalate; ?
: Le tribromphénol; L'hexaméthylène-tétraminéiodine; L'asphénamine;
La carbamide tétrachloriodée; La phénolphtaléine;
Le rouge brillant vital;
Le bleu de méthylène; k Le bleu de gentiane; L’azorubine;
Le trypan bleu.
De tous ces produits, la tétrabomphénolphtaléine et la tétra- _iodophénolphtaléine donnèrent seuls de bons résultats. Mais. les injections faites avec ces sels n'avaient été pratiquées que sur le chien; il fallait obtenir une dose convenable, pour ne pas avoir, chez l’homme, d'accidents toxiques.
[ faut, en effet, injecter beaucoup plus de teinture pour un kilo de chien que pour un kilo d'homme, pour obtenir ‘une vésicule radiologiquement visible : 25 centigrammes de brome sont nécessaires pour un kilo d'animal. Graham et Carman ont déterminé que la dose pour l’homme était de 7 centigram- . mes 1/2 par kilo.
Graham avait pensé, au début de ses recherches, à faire usage du tétraiode, mais il ne continua pas son emploi qui lui sembla dangereux; il est vrai que la toxicité du produit était due à son impureté.
Withaker et Milliken démontrèrent que la toxicité. du tétrabrome et du tétraiode était à peu près équivalente pour deux produits respectivement purs, mais que, à toxicité égale, l’opacité du sel d'iode était double du sel de brome. C'est ainsi qu'avec 2 er. 40 de tétraiode pour un homme de 60 kilos, on obtient des ombres aussi nettes qu'avec 5 grammes de tétrabrome. L'opacité de la phénolphtaléine tétraiodée tient à la forte teneur en 1ode dont le poids atomique est très élevé. Withaker et Milliken ont déterminé que le poids atomique du brome étant de 80, celui de l’iode 127, et que le tétrabrome contenant 47 p. 100 de brome et le tétraiode 59 p. 100 diode, l'opacité relative des deux composés pouvait s'exprimer par la formule :
80 (poids atomique du brome X 47 p. 100 dans le sel) 3.760
127 (poids atomique de l'iode X 59 p. 100 dans le sel) 7.493
c'est-à-dire que l’opacité du sel de brome au sel d’iode est à peu près de 2 à 1.
Le sel de sodium de phénolphtaléime tétraiodée est un sel cristallin rougeâtre. Voici sa formule décomposée.
A N Iodine C Q , OH Et /. Todine.
DA Tlodine
#0 > OH ee Iodine.
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C’est un sel très altérable à la lumière, d’où,-la nécessité de sa conservation en vase coloré, et, qui, en solution, devient très toxique, $ il n’est pas employé dans les vingt-quatre heures. Après injection, le sérum sanguin n’est pas coloré, et, le temps
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de coagulation reste normal : Certains auteurs ont noté cepen dant sur les chiens une certaine hémolyse. Il augmente la quantité de la bile excrétée mais ne la colore pas : Seul son poids atomique élevé la rend opaque. Ce sel n’est pas un désinfeclant et n’a pas d'action sur le foie. Il produit presque toutes les fois une baisse de la tension sanguine.
Quelque temps après l'injection intraveineuse de tétraiode, les cellules hépatiques extraient là substance du sang qui va ensuite dans la vésicule. Ce composé chimique doit passer par le canal cystique pour se rendre dans la vésicule, mais il peut également passer par les vaisseaux. Graham, puis Gosset et Loewy l’auraient constaté. Pour le prouver, Gosset et Loewy, dans une première expérience, lient la canal cystique d’un chien; après cette opération, ils font une injection de 1 gr. 50 de tétrabrome, dissout dans 20 cc. d’eau distillée, dans la veine saphène. L'animal est tué sept heures après, par une injection de strychnine. Le foie est prélevé, en liant tous les pédicules et le cholédoque près de son abouchement dans le duodénum. On extrait la vésicule avec son cystique lié et on la lave. A l'examen clinique, on trouve que la bile présente les deux réactions des phénols et de la phtaléine. Ces réactions sont beaucoup plus fortes pour la bile contenue dans le cholédoque.
Dans une deuxième expérience identique à la première, avec la seule différence que l'animal a été sacrifié vingt-six heures après, les réactions sont complètement négatives pour la bile de la vésicule, mais légèrement positives pour la bile du cholédoque.
Dans une troisième expérience, l'injection du tétrabrome est faite quatre jours après la ligature du cystique; le chien est sacrifié sept heures après; on ne retrouve aucune trace de phénolphtaléine. Dans ces trois expériences, l’absence de canaux cystiques accéssoires avait été vérifiée. On déduit donc de ces expériences que le colorant pénètre principalement par le cystique et accessoirement par les vaisseaux.
Le tétraiode va ensuite dans la vésicule. Quatre heures après
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l'injection, la vésicule normale est visible; le maximum de la visibilité est de la seizième heure à la vingt-quatrième heure après. 0,97 p. 100 du sel se trouve alors dans la bile et 0,20 p. 100 dans le sang. Pour que la phénolphtaléine soit dans la vésicule, il faut que cette dernière soit remplie de bile.. Or Rous et Master, en 1922, et ensuite Glover et Copher ont démontré que la vésicule biliaire avait le pouvoir de concentrer la bile qu'elle contient (4 à 5 fois), et que ce phénomène de condensation serait dû à un phénomène d'osmose et au rôle .important des lymphatiques des parois.
La bile sécrétée par le foie s’emmagasine dans la vésicule et, pendant la digestion, passe par intermittence dans le duodénum. Pour avoir une concentration maxima, il faut injecter le colorant, l'estomac étant vide, et il faut que le sphincter de la voie principale soit continent : ni un repas fictif, ni une action mécanique des aliments sur la muqueuse gastrique ne vident la vésicule; après le repas le sphincter vatérien s’ouvre, les voies vésiculaires se contractent et la bile va dans le duodénum; l'écoulement persiste pendant toute la durée du repas et cesse cinq à quinze minutes après l'évacuation de l’estomac. On voit donc la nécessité de ne pas faire manger un malade soumis à.la méthode de Graham pendant les vingt-quatre heures au cours desquelles on veut le radiographier. Graham et Cole recommandent même de donner du bicarbonate de soude aux malades pendant les heures suivant l'injection, parce que l’alcalinisation du suc gastrique et, par là, la diminution du réflexe acide duodénal paraissent empêcher la venue du flux biliaire et l'évacuation trop rapide de la vésicule.
De toutes ces considérations nous déduisons que les conditions suivantes sont nécessaires pour réaliser la production d’une ombre vésiculaire par cholécystographie.
4° Une quantité suffisante de colorant doit être introduite dans la circulation;
2° Les cellules du foie doivent être capables d’extraire la
substance du sang; Fournier 2
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3° Le canal hépatique et le cholédoque doivent être perméables de manière à ce qu ilôn'y ait aucune stase biliaire;
4° Le canal cystique doit être perméable;
5° La cavité vésiculaire doit être assez grande : elle ne doit pas être réduite par des adhérences où bourrée de calculs;
6° La vésicule doit posséder le pouvoir de concentration nécessaire à son contenu,
7° Il ne doit pas exister de fistule vésiculaire;
8° Les fonctions du sphincter Oddi ne doivent pas être altérées; | "AD
9° Aucune contraction de la vésicule ne doit survenir dans le temps qui sépare l'injection de l'exposition aux rayons X.
Le tétraiode est donné également par voie buccale; après avoir passé dans l'estomac, où certains artifices lui permettent de n'être pas attaqué par le suc gastrique, et plus particulièrement par l'acide chlorhydrique, il arrive dans le duodénum où il est assimilé par la muqueuse duodénale et transporté au foie par la veine porte. Dans le foie il est extrait par les cellules hépatiques, de la même façon que s'il était venu après injection intraveineuse, et les mêmes phénomènes se passent alors comme nous l’avons indiqué, qui lui permettent de se rendre à la vésicule et de la rendre opaque aux rayons X.
La difficulté de la méthode orale est le passage du tétraiode dans l'estomac. En effet le suc gastrique transforme le sel sodique de tétraiode en acide insoluble, empêchant son assi- .milation intestinale; d’où la nécessité de faire ingérer le sel de phénolphtaléine sous forme de capsules enrobées par une substance inattaquable par le suc gastrique et soluble dans le suc duodénal.
Le docteur Lestern-Lewyn a fait à ce sujet des expériences avec des capsules enrobées avec différentes substances, qu'il .soumettait èn vitro à l’action de l'acide chlorhydrique ou au suc gastrique, puis ensuite au suc duodénal.
Certains auteurs sont d'avis d'enrober le tétraiode soit avec la gélatine, soit avec du gluten. Graham conseille l'emploi du
rates
salicylate de phényl, Withaker celui de l’acide stéarique. Les pilules les plus employées sont cependant les pilules kératinisées.
Lomon et Léon Gérard ont employé à plusieurs reprises et avec succès du tétraiode pur préparé spécialement; d’après eux il existe trois sels sodiques de tétraiode : le monosidique bleu, le disodique bleu et le trisodique incolore, c’est le second qu'ils emploient. Ce tétraiode est employé en solution « concentrée en présence d'un milieu qui empêche sa cristallisation et le conserve dans un état d'extrême division comparable à l'état colloïidal » (Lomon). Ce sel aurait l'avantage d’être assimilé directement par l'intestin et éviterait ainsi l'inconvénient des capsules kératinisées, qui passent souvent à travers le tube digestif, sans avoir été attaquées par aucun suc, et que l'on retrouve souvent, même dans les matières fécales. Ceci d’ailleurs nous est arrivé chez trois de nos malades.
Un dernier point encore est à discuter, c’est de savoir s’il faut accompagner l’ingestion des pilules par l'absorption concomitante de bicarbonate de soude, pour neutraliser l’acidité gastrique capable d'attaquer l’enrobage capsulaire. Nous croyons, avec la plupart-des auteurs, que c’est une chose absolument nécessaire.
TECHNIQUES
Les méthodes employées pour l'administration des sels varient suivant que l’on emploie de l’iode ou du brome et suivant que l'on se serve des voies intraveineuse, orale, jéjunale ou rectale.
Graham emploie le tétrabrome par voie intraveineuse à la dose de 6 grammes, après avoir la veille mis le sujet à jeun : l'injection se fait en vingt-cinq à trente minutes et les radiographies de la vésicule sont prises trois heures après l'injection.
Carman fait toujours précéder l'injection de tétrabrome d’une injection sous-cutanée de X gouttes de solution à 1 p. 100 de chlorhydrate d’adrénaline, pour prévenir les accidents. De plus, il fait l’injection en deux fois : une première, de cinq minutes, qui est destinée à tâter la susceptibilité du sujet et qui ne dépasse pas 10 cc.; la seconde, une demi-heure après, qui a lieu si aucun phénomène toxique ne se produit. La prise du tétrabrome se fait le soir, le malade étant à jeun depuis vingt-quatre heures, mais n'étant ni purgé ni lavementé. Carman emploie 4 à 5 grammes de sel, qu’il fait dissoudre dans 40 cc. d’eau distillée. La solution est stérilisée par un chauffage au bainmarie, de quinze minutes de durée Les radiographies sont faites le lendemain. Gosset et Loewy émploient 4 à 5 grammes de tétrabrome dissous dans 40 ce. d’eau distillée : c’est d’ailleurs la méthode de Carman. La solution est également stérilisée au bain-marie bouillant pendant quinze minutes, puis refroidie. Ils font l'injection à 8 h. 30 du matin, le malade étant à jeun depuis la veille au soir, dans une des veines du pli du coude; l'injection se pratique en deux fois, à une demi-heure d'intervalle : la première fois lentement, en cinq minutes; s’il
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n y à pas de trouble, la deuxième injection est faite une demiheure après. Les malades restent alités et ne prennent pas d’aliments, sauf de la tisane, pendant vingt-quatre heures. Les radiographies sont prises le soir, à 5 h. 30, et le lendemain à 8 h. 30.
Le tétrabrome donné par voie orale a été peu employé; nous empruntons ce mode d'administration à Carl Oakman. Cet auteur se sert de capsules de gélatine recouvertes de salol : le malade à eu son intestin évacué par un lavement, le matin du jour de l’ingestion. Le soir, il prend un léger repas, composé principalement d'aliments gras, mais non en excès : il absorbe 5 capsules de 15 grains chacune, 1 avant le repas, À pendant, les trois dernières après, à une demi-heure d'intervalle les unes des autres, accompagnées par # ou 5 paquets de 0 gr. 50 de bicarbonate de soude. La première radiographie est faïte le lendemain matin vers 8 h. 30, les autres sont faites à 10 heures, 12 heures et 14 heures.
_ L'injection de tétraiode est actuellement la méthode la plus employée pour l'administration de ce sel. Graham a été le premier qui en ait fait usage, mais, au début, il re continua pas à s’en servir, car il eut de nombreux accidents provenant de l’impureté de ce sel. Plus tard, étant en possession de sel pur, il n'employa que le tétraiode. Il l’injecte à la dose de 0 gr. 07 par kilo, soit 3 gr. 50 pour un homme de 60 kilos, dans une solution d’eau distillée à 12,5 p. 100, c’est-à-dire 8 cc. d’eau pour Î gramme de tétraiode. Wilkie et Ilingworth injectent une solution de 40 ce. pour 4 gr. 50 (dose minima) à 5 gr. 50 (dose maxima) de tétraiode. Gosset et Loewy emploient une solution à 5 p. 100 : la dose employée par eux est de 2 gr. 40 de tétraiode pour un sujet de 60 kilos, dissous dans 50 cc. d’eau distil'ée; la solution est stérilisée par ébullition au bain-marie, pendant quinze minutes. Elle est employée presque extemporanément. Le malade est à jeun depuis la veille au soir : à & h. 30 du matin, on fait l'injection dans une des
veines du pli du coude, le malade étant couché; l’administra-
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tion des 50 cc. de la solution ne dure que vingt minutes; le malade reste au repos pendant une heure après l'opération et ne prend aucun aliment pendant vingt-quatre heures.
Saralegui, d’une part, et Liest, d'autre part, ont inventé des appareils, des cholécystodosimètres, pour que l'injection se fasse pendant un temps assez long et fixé d'avance.
Karl Herman insiste sur la purgation du malade et surtout sur la lenteur de l'injection d’une solution de 50 à 80 ce., à administrer en vingt minutes (temps minimum).
À Bordeaux, le docteur Lachapèle fait l’injection le matin à : 9 heures, en deux fois, à une demi-heure d'intervalle. Il emploie 4 à 5 grammes de tétraiode dissous dans 40 cc. d’eau distillée : le sujet a été lavementé la veille et n’a pris à 19 heures, comme repas, que des aliments gras. Les radiographies sont pratiquées le soir à 5 et 7 heures et le lendemain matin.
Avec le docteur Mathey-Cornat, nous employons la technique suivante : Le malade est à jeun depuis le matin et a pris un lavement à 8 heures. Il vient au service à 16 heures, où une permière radiographie est pratiquée: À 17 heures, nous faisons une injection de tétraiode : ce sel vient de la maison Poulenc, et il est contenu dans des tubes scellés à la dose de 2 gr. 40. On fait dissoudre cette quantité de tétraiode dans 50 cc. d’eau distillée, stérilisée par la Suite par un chauffage au bain-marie de quinze minutes environ. La solution est employée extemporanément de quinze à vingt minutes après sa préparation. L'in- Jection se fait lentement, en vingt minutes environ, en une seule fois : dix minutes avant l'administration du tétraiode on a fait une injection d'adrénaline. Les radiographies sont prises le lendemain matin, à 9 heures et 12 heures. Nous préférons faire nos injections le soir, car le maximum de visibilité de la vésicule se produit de la seizième à la vingtième heure après l'administration de la phénolphtaléine.
Tous les auteurs utilisent le tétraiode par voie orale, à peu près de la même manière. Le tétraiode est donné en pilules, absorbées la veille au soir de l'examen radiographique, par
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le malade à jeun. Carl Oakman se sert de pilules recouvertes de salol. Stewart et Ryan emploient des pilules kératinisées ou enrobées de résine contenant 0 gr. 25 de sel fraîchement préparé : ils en donnent une dizaine environ pour un adulte de 70 kilos. Marcel Kahn fait usage de pilules kératinisées, dosées à 0 er. 30; leur nombre est de 12, contenant en tout 3 gr. 60 de sel. Guéneaux préfère les capsules glutinisées aux pilules kératinisées. Lomon et Laurent Gérard emploient, dans certains cas, du tétraiode pur (sel disodique bleu) en solution concentrée,-en présence d'un milieu qui empêche sa cristallisation, et conservée dans un état d'extrême division, comparable à l’état colloïdal. Le tétraiode est dans la solution à 1/10° et la malade l’absorbe avec du sirop d’écorces d'orange amère à la suite d’un repas gras.
Nous employons, au laboratoire de clinique d'électricité médicale, la technique suivante : : |
1° Le matin du jour qui précède l’examen, le malade prend une purgation (sulfate de soude : 20 grammes). Durant la journée, il ne boit que de l'eau de Vichy, des tisanes;
2° Le soir, au cours d’un dîner léger (graisses, thé, infusion chaude) il absorbe les 15 à 18 pilules préparées par la maison Poulenc, kératinisées et dosées à 0 gr. 30;
3° Dans la nuit, à 9 heures, 10 heures et minuit, 11 prend un paquet de bicarbonate de soude (50 centigrammes) avec une infusion légère;
4° Deux radiographies sont pratiquées le matin, l’une à 9 heures, l’autre à 11 h. 30, le malade restant à jeun.
Stewart Einhorn et Ryan ont employé la méthode à l’aide du tube duodénal. Le tube est placé le soir à 6 heures. On vérifie, à l’aide de la radioscopie, si l'extrémité du tube est en place. On fait absorber au malade 300 ce. de lait chaud. À 8 heures, le lendemain matin, on donne en deux fois 4 gr. 5 à 2 grammes de tétraiode, dissous dans 300 cc. d’eau distillée. Les clichés sont pris quatre, huit, vingt-quatre et trente-six heures après l’ingestion.
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La voie rectale en goutte à goutte a été également employée. Stegeman, de Berlin, a été le.premier à en faire usage. Voici la méthode : la veille au matin, le malade est purgé avec de l'huile de ricin; le soir, il est lavementé. On lui fait ensuite une piqûre d’hypophysine. La tétrabromphénolphtaléine ou la tétraiodephénolphtaléine sodique est donnée goutte à goutte, par voie rectale, à la dose de 12 centigrammes par kilogramme du sujet, dans une solution au trentième : l'administration dure de 8 à 10 heures du soir. Le malade repose la nuit en décubitus latéral droit, il prend, le matin, à 6 heures, 10 gouttes de teinture d’opium. Les clichés sont pris toutes les quatre heures, à partr'de 8 heures du matin. Le patient reste à jeun pendant toutes les recherches.
La technique de la prise des radiographies varie avec les auteurs. Quant à nous, nous employons celle-ci, la même, d’ailleurs, que celle de M. le docteur Jague :
4° Décubitus abdominal, compression avec bande de toile. Diaphragme Potter-Bucky;
2° Tube Coolidge, écran renforçateur;
3° Contact tournant Gaiffe-Gallot-Pilon;
4° 77 kilovolts, 40 milliampères. Temps de pose variant de 2 à 4 secondes.
ACCIDENTS
La vulgarisation de la méthode de Graham fut, en quelque sorte, gênée au début de son utilisation par les accidents qui suivirent soit l’ingestion, soit l'injection de tétrabrome ou de tétraiode.
Avec le tétrabrome employé par voie intraveineuse, Carman a noté des réactions de type vaso-moteur, qui survenaient une dizaine de minutes après l'injection. Elles étaient caractérisées par un malaise général, par de la rougeur de la face, par des douleurs lombaires et par une hypotension venant après une hypertension de peu d’instants; par des nausées, des vomissements; tout ceci durait une vingtaine de minutes.
Dans très peu de cas, Carman note des réactions tardives, mais très légères, avec le sel de brome, à la dose de # ou » grammes pour un homme de 60 kilos. Il a obtenu, sur plus de 40 patients, après avoir fait son injection en deux fois, 18 réactions, dont une seule de grande intensité.
Gosset et Loewy firent des expériences pour voir quel était le degré de toxicité du tétrabrome chez le chien. [ls virent qu'au-dessus de 20 centigrammes par kilo ces animaux étaient pris de vomissements répétés, et restaient abattus pendant trois ou quatre heures. Withaker et Milliken ont démontré, par des expériences personnelles, que la dose mortelle de tétrabrome était de 27 centigrammes par kilo, pour le chien, qui mourait sept heures après l'injection.
Graham a employé des doses beaucoup plus fortes, qui ont entraîné une mort beaucoup plus rapide, déterminant même, chez certains de ces animaux, une hématurie par hémolyse.
La rapidité de l'injection est une des plus grandes causes de l’action toxique du produit. Gosset et Loewy firent, sur deux
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chiens, une injection intraveineuse, en moins d’une demiminute, à 0 gr. 20 de tétrabrame par kilo; la mort fut presque subite, malgré l’emploi de la respiration artificielle. Elle était causée par un arrêt subit de la respiration. Ces auteurs ont ‘observé sur deux chiens une thrombose de la saphène, s'étendant sur une longueur de 5 centimètres, après une injection faite trop rapidement.
Chez l’homme, à la dose de 7 centigrammes 5 par kilo, Gosset et Loewy ont noté quelques accidents (nausées, vomissements, céphalalgie, rachialgie, hypotension, lypotymie) survenant soit de suite après l'injection, soit quelques heures après. Chaque fois que le tétrabrome était injecté en deux fois, les phénomènes toxiques étaient beaucoup plus légers et, dans certains cas, n’existaient pas; on remarquait cependant de la rougeur de la face, accompagnée de bouffées de chaleur, de nausées, de douleurs lombaires, mais qui disparaissaient assez rapidement. Gosset et Loewy rapportent l’observation de deux malades ayant reçu une injection faite en deux fois. Aussitôt après l'injection, chaque patiente fut atteinte de lipothymie, avec hypotension sanguine considérable. L’une d'elles fut prise d’une faiblesse générale, eut de la rachialgie, de la céphalée, de l’hypotension et de la pâleur de la face; cet ensemble de phénomènes disparut complètement, au bout de quelques minutes, après une injection d’un demi-centicube d'adrénaline au millième, dilué dans 2 cc. de sérum. |
L'autre malade présenta les mêmes symptômes, avec douleurs lombaires en moins. La piqûre d’adrénaline donna le même résultat que chez la première malade. On voit combien grande est l’action de l’adrénaline sur l’hypotension. Pour Carman, cette hypotension serait due à la dilatation des vaisseaux splanchniques, accompagnée de congestion de la rate, du foie, du pancréas et de l'estomac. Gosset et Loewy donnent, avec 18 malades, le tableau suivant :
Pas (de MTOUDIEN AN ARR RE Re APTE Chaleur, nausées, vomissements, céphalée. 3 Accidents aussitôt après la première injection 3
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Par administration per os de tétrabrome, Meenes et Robenson ont eu des réactions moindres qu'avec l’injection intravelneuse. Sur 37 cas, ils ont noté :
7 cas avec diarrhée légère;
10 cas avec vomissements.
Hausmann et Withaker ont eu, sur 80 cas :
NAS COR ARR RAR ee LA ar A AE eu AS Vomissmentss. 2.440. PAC NET TE 8,5 % D) TO Ne CRM AN TIR SA NE SRE 30 % SAS SPOACLLON: MR EE NT FRE ASE 38 %
M. François a fait ingérer à un malade du tétrabrome en pilules; celui-ci a eu des nausées, des vomissements, de la diarrhée; dans les matières fécales, on à retrouvé 4 capsules.
Avec le sel d'iode, les auteurs ont eu beaucoup moins d’accidents qu avec le sel de brome.
Graham a été le premier à l’employer; il a eu, au début, des accidents assez graves, car le sel dont il se servait était impur; aussi l’abandonna-t-il pour quelque temps.
Le tétraiode est beaucoup moins toxique que le tétrabrome, mais il se conserve beaucoup plus difficilement. Les phénomènes d'hypotension sont moins marqués et sont accompagnés de peu de troubles généraux. Cette hypotension existe après chaque injection, même si elle n’est pas accompagnée d'accidents. Chez deux malades, nous avons cherché la tension artérielle avec l’oscillomètre de M. le professeur Pachon, avant et après l'injection de tétraiode. Nous avons obtenu :
Première malade : Avant, Maxima, 21; Minima, 13. Première malade : Après, Maxima, 15; Minima, 9. Deuxième malade : Avant, Maxima, 15: Minima, 9. Deuxième malade : Après, Maxima, 12: Minima, 7. Stewart, avec des injections intraveineuses, a eu quelques fois des réactions intenses, mais de faible durée. Graham, en injectant 3 grammes pour un sujet de 60 kilos,
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a eu des réactions moins fréquentes, et surtout moins mar- quées, qu'après l'emploi du tétrabrome à dose double. Elles n'ont jamais duré plus de six heures.
Wilkie et Hlingworth, sur 45 cas, après injection de 4 gr. 5, ont eu ;
29 cas sans réaction;
6 cas avec nausées;
9 cas avec nausées et vomissements; 4 cas avec douleurs lombaires.
Sur 23 sujets ayant reçu une injection de 5 gr. 50, ils ont obtenu :
14 cas sans réaction; cas avec nausées; cas avec nausées et vomissements; cas avec céphalée.
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Pour Walter et Aetshull, la méthode intraveineuse est une méthode dangereuse qui serait à écarter. C’est également l’avis de Karl Herman qui, cependant, permet l'injection très lente, faite en quarante minutes : le tétraiode est dissous dans une solution de 40, et même 80 cc. Il recommande même une injection préliminaire de 10 cc. de la solution, pour éprouver la susceptibilité du sujet. Si ce malade présente à ce momentlà des. troubles de tachycardie ou des tremblements, on doit arrêter l'injection.
Vasselle (d'Amiens), ayant fait des injections sur & malades, certains de ceux-ci eurent des troubles insignifiants : fatigue générale et légère céphalée. L’un d’eux présenta des vomissements et une baisse de tension artérielle; il est vrai qu'il avait une cholécystite calculeuse, avec ictère chronique.
Gosset et Loewy, après 48 injections intraveineuses de tétraiode, ont eu les résultats suivants : |
38 cas avec troubles légers ou tardifs; 10 cas avec troubles légers, consistant en céphalée,
nausées, durant très peu de temps,
Il est à noter que, lorsque l'injection est faite, par mégarde, dans le tissu cellulaire sous-cutané, le malade présente, sur le moment, des douleurs qui peuvent durer plusieurs heures, et, le lendemain, un œdème local.
Jamais les auteurs n’ont obtenu de chute de pression artérielle comme avec le tétrabrome. On peut dire, en général, que le tétraiode est beaucoup moins toxique que le tétrabrome. Le tableau suivant donné par Graham en fait preuve :
Soit deux séries de 21 cas de tétrabrome et de tétraiode.
Tétrabrome Tétraiode RS me TE TR OR cr?
Nombre de cas. P.100 Nombre de cas. P. 100 SANS PÉACITONES M RE AN 43 62 18 86 Léger degré de réaction... 4 49 3 ‘14 Degré moyen de réaction., 1 4 0 () Réaction intense.......... 3 14 0 0
Tous les auteurs sont unanimes à reconnaître que, si le tétraiode n’est pas employé extemporanément, il peut occasionner des accidents. L'observation qui fait suite en est une preuve :
OBSERVATION
(Donnée par MM. les professeurs RÉcHou et JEANNENEY.)
R.., Charles, âgé de 70 ans. Ce malade souffre du foie depuis dix ans. Il fait tous les ans une cure à Vichy. Ce malade a maigri et pré- ‘ sente une douleur au niveau de l’hypocondre droit.
M. le professeur Jeanneney fait une injection avec une solution de 50-cc. d’eau distillée, contenant 2 gr. 40 de tétraiode, qui avait été préparée quatre jours avant et conservée dans un flacon de verre blanc. Au bout de dix minutes, le malade devient pâle, son nez se pince, ses yeux s'excavent et il est pris de vomissements et de dyspnée intense; son pouls est filiforme. Une injection d’adrénaline calme le malade qui, cependant, reste pendant trois heures très fatigué. Pas d'autre accident tardif.
A peu près tous les auteurs, et en particulier Graham, Stewart, Gosset et Loewy, Karl Herman, Vasselle, recommandent de ne pas faire d'injection chez des malades atteints de cardio-hépatie organique, d'ictère, de diabète, de néphrite chronique. Pour Boiné, au ‘contraire, l'injection peut se faire même chez des malades atteints de maladies organiques du foie ou du
Cœur.
Par l'administration per os, les phénomènes toxiques que l’on observe sont : nausées, ou vomissements, ou diarrhée. Graham, sur 100 ingestions, n’a observé que 6 cas de vomissements. Karl Herman a eu une seule réaction gastrique violente (crampes et vomissements). Pribram, Grunenberg et Strauss ont eu plusieurs cas de réactions marquées (diarrhée, vomissements). Pour éviter ces accidents, ils donnent une injection d’atropine, qui les supprime par la suite.
Vasselle n’a jamais eu de troubles sérieux : l’ingestion a eu quelques fois des effets laxatifs, faisant suite à des nausées. Une seule malade, qui avait une intolérance gastrique marquée, a vomi le repas au cours HAE elle avait absorbé les pilules, peu après l’avoir ingéré. Morel-Kahn a observé comme accidents : des nausées, de ie diarrhée, soit aussitôt, soit quelques heures après l’ingestion; quelquefois, mais très rarement, des vomissements. Douze heures après l’ingestion, il n’a jamais noté de malaise. Boine rapporte 2 observations sur 2 malades ayant présenté des troubles après ingestion de tétraiode. L'un d'eux a eu un vomissement, l’autre a rendu son repas aussitôt après la dernière pilule. Marcel Labbé et Lomon, sur 25 malades ayant pris des capsules kératinisées de Poulenc, ont eu :
3 patients avec deux ou trois selles liquides le lendemain matin; |
1 patient avec trois selles entre les troisième et cinquième heures après l’ingestion;
3 patients avec un état nauséeux;
1 patient avec vomissements.
Withaker et Milliken, après 44 cas d'administration buccale
de tétraiode, ont eu :
9 cas de vomissements,
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1 cas de nausées légères;
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5 cas de diarrhée légère.
Meenes et Robinson, sur 37 cas, ont eu.
cas avec douleurs intestinales; 10 cas avec vomissements.
Pofelski, sur 35 cas, a eu trois réactions : soit diarrhée, soit vomissements.
Larymore, sur 85 cas, a eu :
13 cas avec réaction (diarrhée); 6 cas avec selles complètement liquides; 7 cas accompagnés de nausées et vomissements.
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Sur 7 malades à qui nous avons donné du tétraiode par voie buccale, aucun n’a présenté de troubles intestinaux.
Par la méthode à l’aide du tube duodénal, Stewart et Einhorn, sur 53 cas, n’ont eu aucun cas de réaction intense; 10 p. 100 ont présenté cependant des vomissements légers, et 5 p. 100 un peu de diarrhée.
Nous n'avons pas de résultat de la méthode par voie rectale.
Après l’énumération de ces;accidents, l’on se rend compte que le tétraiode est beaucoup moins toxique que le tétrabrome et qu'en écartant les autres raisons de son utilisation, il doit être employé. {
La voie intraveineuse qui ne présente pas plus d’inconvénients que la voie orale devra être plus souvent employée, mais ceci pour d’autres raisons. Pour éviter les accidents, les sels de phénolphtaléine-tétraiodée devront être conservés à l’abri de la lumière et employés aussitôt après leur dilution dans l’eau bouillie. Toute injection devra être précédée d'une piqûre d’adrénaline. L'injection pourra être faite en une fois,
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mais très lentement, en une demi-heure en moyenne; on devra l’arrêter si le patient présente des troubles et des malaises généraux, si les troubles persistent, une piqûre de morphine est recommandée. Me
D’après nous, on ne devrait pas l’employer chez les cardiaques organiques et chez les personnes présentant des lésions du foie ou du filtre rénal.
INTERPRETATION PHYSIOLOGIQUE
L'absorption de tétrabrome et de tétraiode a permis d’étudier la vésicule biliaire normale et particulièrement la place qu'elle occupe dans le corps chez le vivant.
Sydney Lange a fait principalement cette étude en utilisant l'ingestion de capsules de tétraiode. Sur 200 individus à vésicule normale, il eut 90 p. 100 de vésicules visibles. Dans 75 p. 100 des cas, la vésicule déborde les limites inférieures du foie et descend dans les régions ombilicale et lombaire.
Dans 25 p. 100 des cas, elle en situation haute, elle est placée souvent très à droite et peut même atteindre la ligne abdomino-axillaire; souvent les vésicules en position basse se projettent contre ou sous le rachis. Il en résulte que certains calculs existants peuvent demeurer invisibles par suite de l’opacité du rachis.
Sydney Lange a fait ses radiographies en mettant le patient en décubitus abdominal; pour éviter d'oublier certains calculs masqués par l'ombre vertébrale, il recommande de le placer en légère rotation vers la gauche pour dégager cette ombre. De la position couchée à la position debout, la vésicule se déplace de 1 cent. 5 à 3 centimètres en moyenne et de 3 à 6 centimètres chez les sujets hyposthéniques. Nous avons vu chez une de nos malades, Mme E..., Marthe, observation. V), la limite inférieure de la vésicule biliaire, qui était à 3 centimètres au-dessus de la crête 1liaque en position couchée, descendre à ! cent. 5 au-dessous de cette crête en. position debout. Cette position basse de la vésicule doit faire, dans
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bien des cas, hésiter quand on est en présence de douleurs du côté droit de l'abdomen, et doit faire penser au diagnostic d'affection pathologique de la vésicule au même titre qu'à ceux d’appendicite où de salpingite. La cholécystographie permet: de toute facon de faire le diaÿnostie de localisation de la vésicule, si celle-ci est visible.
M. Belot s’est rendu compte à l’aide de la cholécystographie faite après ingestion de tétraiode que la vésicule est en forme de doigt de gant et parallèle à la colonne vertébrale quand le patient se trouve dans le décubitus. ventral, et au contraire en forme de saucisse ét parallèle aux côtés quand il est placé en décubitus dorsal.
M. Guénaux, en employänt également la méthode par ingestion, a trouvé des situätions variables de la vésicule suivant les individus. Chez certains, le pôle inférieur de la vésicule qui peut êtré allongée ou globuleuse descend jusqu'au niveau de la crête iliaque, alors que chez d’autres elle ne dépasse pas le rebord costal. Elle peut être accoléé à la colonne vertébrale où süuperposéé à la portion médiane de la masse hépatique.
‘Certains auteurs ont fait des rechérches sur la fonction motrice de la vésicule biliaire sous l'influence de diverses substances. Withaker et Sosman injectent du tétraiode à un sujet; ils lui font ensuite absorber à l’aide d’une sonde duodénale différents aliments. Is ont rémarqué qu'une alimentation mixte provoque la rétraction rapide de la vésicule, commençant environ trente minutes après l'ingestion, au minimum, et deux heures au maximum; c'est la graisse qui provoque ia rétraction la plus rapide, Les sucres sont sans action ainsi que l'acide chlorhydrique. Les elfets varient avec le bicarbonate de soude, le sulfate de magnésie, suivant qu'ils sont ingérés per os où introduits par sonde duodénale. L'alcool donne des résultats contradictoires; l’atropine, la pilocarpine, les extraits pituitaires ou surrénaux paraissent sans action. Des rècherches entreprises, il naît un doute sur la valeur du drainage non chirurgical des voies
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biliaires par emploi du sulfate de magnésie, du fait que Îe drainage de la vésicule est plus rapide après ingestion per os de graisses qu'après introduction de sulfate de magnésie à l’aide de la sonde duodénale.
Silverman et Minville ont prouvé que le drainage médical à l’aide d’une solution de magnésie provoque une modification de forme de la vésicule et une réduction de l’image, alors que sans drainage il n’y a pas de modification.
Feissly a montré que le repas de Boydon (mélange de crème et de jaune d'œuf) provoquait l'évacuation de la vésicule biliaire. Dans 7 cas l’auteur a constaté, entre une et deux heures après ce repas, l'évacuation totale de la vésicule; en effet, l'ombre vésiculaire disparaissait complètement dans ce laps de temps alors que, dans les conditions habituelles, on la voyait encore après une vingtaine d'heures. *
Pribram, Grunenberg et Strauss ont trouvé constamment une réduction de l'ombre, après injections sous-cutanées d’hypophysine. Moller et Ottosen ont noté chez des patients à grosses vésicules une réduction de l’ombre après ingestion de pain beurré et de pâte barytée, ainsi qu'après l’injection de pituitrine. L'hypophysine leur semble moins active.
Enfin Sosman, Withaker et Edson ont observé que même l'exercice physique, spécialement en ce qui concerne la musculature abdominale, n'avait aucun effet sur les dimensions de l'ombre vésiculaire.
De toutes ces observations, on se rend compte combien est utile la méthode de Graham pour l'étude physiologique de la vésicule biliaire.
Nous allons étudier maintenant les résultats que donne la cholécystographie après injection intraveineuse.
Les premiers résultats donnés par Graham, en février 1924, de sa méthode furent satisfaisants dans l’ensemble. Il eut en effet des images nettes de. la vésicule, celle-ci était normale. Les vésicules pathologiques étaient invisibles. Quelques mois plus tard, Graham, après examen de 55 cholécystographies,
déduisit que la vésicule normale devait être visible, de trois heures et demie à cinq heures après l’ingestion du tétrabrome, que le maximum de netteté était entré la seizième et la vingt-quatrième heure, et que le maximum de la dimension de l'ombre était entre la quatrième et la huitième heure; que la vésicule pathologique n'était pas visible.
Carman, après étude de 178 cas, établit les mêmes conclusions que Graham. D'après lui, augmentation et la contraction de l’ombre piriforme et homogène de la vésicule sont des signes de distension et de contractibilité normales; la persistance du volume initial serait due à une perte de l’élasticité, la nonvisibilité de la vésicule à une obstruction des canaux extrahépatiques, à une lithiase, à une tumeur, à de la bile anormale. Dans bien des cas l'épreuve de Graham a permis à Carman de modifier le diagnostic radiologique de lithiase.
En janvier 1925, Graham établit que dans 95 p. 100 des cas on doit avoir un diagnostic correct de cholécystite, vérifié par l'opération.
Pour Stewart, la méthode n’a de valeur qu'après vérifiçation par l'opération. D'après 36 observations personnelles, il déduit que la non-visibilité de la vésicule est due |
1° À une obstruction du cystique;
2° À une modification du contenu de la vésicule;
3° A l’épaississement des parois avec bile en quantité insuffisante; ?
4° Au volume exagéré de la vésicule avec excès de bile;
5° À l'hypo-fonctionnement hépatique.
Et que toute vésicule visible n'est pas pathologique.
Avec Einhorn et Ryan, il établit que l'absence de l’image vésiculaire, s'il n’y à pas eu de fautes techniques, provient des causes suivantes : ;
1° Cas sans jaunisse par obstruction : obstruction du cystique, oblitération de la vésicule (par tumeur ou calculs), parois vésiculaires épaisses, boue biliaire, troubles fonctionnels du foie;
2° Cas avec jaunisse par obstruction : lithiase des voies bi-
liaires avec petite vésicule, obstruction en dessous de l'union
du cystique et du cholédoque (cancer), excès de bile avec distension vésiculaire par obstruction (cancer du pancréas), troubles hépatiques.
Saralegui, après un examen de {82 malades ayant subi l'épreuve de Graham, est du même avis que ceux qui l'ont précédé. Il a mis une fois en évidence la voie biliaire principale sans vésicule visible : il a conclu à l'oblitération de la vésicule avec dilatation du cystique : ceci fut vérifié à l'opération.
Pour Wilkie et Ilingworth, si la vésicule est visible avec forme et densité de lombre régulières, on doit éliminer le diagnostic de cholécystite grave, mais on peut penser cependant à celui de cholécystite légère; d’après eux; on peut dénoter la présence, après l'absorption de tétraiode, de calculs qui sont invisibles à la radiographie ordinaire. Avec une bonne technique, la non-visibilité de la vésicule est due à l’obstruction du canal cystique ou à une vésicule bourrée de calculs, ou à une vésicule ne fonctionnant pas.
Pour Pribram, Grunenberg et Strauss, la méthode de Graham doit donner la certitude du diagnostic de calculs vésiculaires, d'oblitération du cystique, de cholécystoptose. Les adhérences péricholécystiques doivent être décelées par l'examen radiologique du duodénum joint à celui de la vésicule. Ces auteurs ont fait une centaine de cholécystographies qui ont servi de base à leurs conclusions.
M. Boine a présenté à la Société belge de radiologie 2 ma. lades traitées comme des lithiasiques : à la radiographie, leur vésicule paraissait normale; après opération, on se rendit compte qu'elles avaient de la périduodénite avic une vésicule normale. Deux autres malades à vésicule invisible aux rayons X étaient porteurs de vésicules hydropiques remplies de calculs qu’on leur enleva.
M. François ayant injecté du tétrabrome à 2 malades n’ob tint rien à la radiographie : il fut en présence, à l’opération. de deux cholécystites. Après injection de tétraiode à plusieurs malades, 1 obtint : -
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1 cas avec vésicule visible aux rayons X. A l'opération, pas de cholécystite, mais un ulcus duodénal;
4 cas avec vésicule légèrement visible et granulée; vésicule remplie de calculs à l'opération;
À cas avec une ombre suspecte dans la région vésiculaire. Uouze heures après l'injection, la vésicule était légèrement visible et présentait au centre une ombre nette. A l'opération, on retrouve des calculs.
1 cas avec une vésicule invisible; celle-ci, à l'opération, est bourrée de calculs.
Î cas avec une vésicule à peine perceptible. A lopération on trouve de gros calculs dont un annulaire dans l’ampoule cystique.
IM. Francois en déduit que, dans tous les cas où la vésicule est peu visible, il y a cholécystite. On doit avoir 93 à 95 p. 100 de cas de diagnostic exacts.
Pour Udaondo et Linari, l'existence de calculs est dénotée par des taches claires limitées par la masse sombre de la vésicule.
Pour Case, l'absence d'ombre vésiculaire légitime, au moins dans 95 p. 100 des cas, une intervention opératoire. Inversement, un test de Graham normal doit éloigner le: chirurgien de l’acte “opératoire (excepté dans les cas évidents d’affections vésiculaires confirmées). |
MM. Gosset et Loewy ayant fait près de 200 cholécystographies à l’aide de la méthode de Graham et ayant contrôlé leurs diagnostics par l'opération, ont été conduits aux conclusions suivantes:
1° L'absence d’ombres vésiculaires entre la huitième et la vingt-quatrième heure indique soit un obstacle cystique, soit une atrophie de la vésicule, soit une vésicule bourrée de calculs, soit une vésicule baïgnée par une quantité de bile insuffisante pour être colorée; |
2° Une ombre vésiculaire nettement visible à la huitième heure et plus marquée à la vingt-quatrième heure, régulière, non déformée, de dimensions et de forme variables, est l'image
d’une vésicule normale. Elle peut toutefois s’observer dans des cas de cholécystite légère el avec des adhérences périvésiculaires. |
En nous appuyant sur les observations qui vont suivre, dont certaines nous ont été données par MM. les docteurs Jague et Lachapèle, nous pensons que, dans la plupart des cas, toute vésicule étant visible aux rayons X, après injection intraveineuse de tétraiode est normale.
Voici ces observations :
OBSERVATION Î
(Bue à l'obligeance de MM. Jacue et. LACHAPÈLE.)
Ch... (Jeanne), 40 ans, salle 8, service de M. le professeur Bégcuin.
Celte malade présente des douleurs au niveau et au-dessous de J'hypocondre droit. Le diagnostie est difficile à faire entre appendicite, annexite droite et cholécystite.
Le 21 juin, à 9 heures du matin, injection de 2 grammes de tétraiode Poulenc, dissous dans 20 cc. d’eau distillée. |
Neuf heures après, la vésicule biliaire est légèrement visible, comme le montre la planche n° 1. L'ombre de la vésicule est très noire au centre, mais va en s’atténuant vers les bords; on voit une image calculeuse dans la région sous-hépatique qui ne semble pas dépendre de la vésicule.
À l'intervention, on est en présence d'annexite double. La vésicule biliaire est souple et normale.
OBSERVATION IL
(Due à l'obligeance de MM. LACHAPÈLE et JAGUE.)
Etch... (Pierre), 50 ans, chauleur, service de M. Je professeur Chavannaz.
Le malade présente des douleurs au niveau de l'épigastre et de l'hypocondre droit. Le diagnostic est à faire entre ulcus duodépal ou pylorique et cholécystite.
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Le 17 juin à 9 heures, injection de 4 grammes de tétraiode Poulenc dissous dans 40 cc., donnés en deux fois à ‘trente minutes d'intervalle.
Sept heures et demie après, première radiographie en décubitus abdominal. La vésicule biliaire est: très visible. | |
Vingt-cinq heures et demie après, deuxième radiographie. La vésicule biliaire est encore plus visible (planche n° 2).
On procède alors à une radiographie du duodénum à l'aide de la bouillie opaque. On trouve deux incisures sur K grande et la petite courbure du bulbe duodénal.
Intervention le 24 juin par M. le professeur Chavannaz.
La vésicule est normale. On se trouve en présence d’un ulcus duodénal de la première portion.
OBsErvATION II.
(Due à l’obligeance de MM. Jacue et LACHAPÈLE.)
D... (Marie), 25 ans, service de M. le professeur Chavannaz.
On se trouve en présence de douleurs dans toute la partie droite de l’abdomen. Est-ce une annexite ? Une appendicite ? Une cholécystite ? Un ulcère ?
Une première radiographie à été faite sans préparation de la malade, le 15 mai 1926 : la vésicule biliaire n’est pas visible.
Le 17 mai, injection faite en deux fois, de 4 grammes de tétraiode dissous dans 40 cc. d’eau distillée.
La première radiographie est prise sept heures et demie après, la malade étant en décubitus ventral. La vésicule est visible (planche n° 3).
L'intervention est faite quelques jours après par M. le professeur Chavannaz qui trouve un ulcus de l'estomac. La vésicule biliaire
est normale.
OBsERvATION IV (personnelle).
Esq... (Marie-Louise), 63 ans, salle 4 bis, lit 30 (service de M. le
docteur Lefèvre).
Malade rentrée à l'hôpital pour douleurs à l'estomac ayant lieu
AU ar deux à trois heures après le repas, durant une heure à une heure et demie. Elles siègent au creux épigastrique, s’irradiant à droite et dans le dos. La malade à eu un ictère pendant tout l'hiver de l’année 1925. À la pression, douleur au niveau de l’épigastre; à la radioscopie on trouve une petite encoche persistante et rigide de la partie igférieure de la petite courbure. |
Avec le concours du docteur Mathey-Cornat, nous faisons, le 22 novembre 1926, une injection de 2 gr. 40 de tétraiode Poulenc: dissous dans 50 ec. d'eau distillée. ;
Une radiographie est faite seize heures après, la vésicule biliaire est visible et semble petite (planche n® 4).
Le 25 novembre, M. le docteur Lefèvre opère la malade. Il trouve une vésicule saine, mais il existe un uleus de la petile courbure accompagné de périduodénite et d'adhérences entre l'angle droit du
côlon droit et le foie.
Ogservarion V (personnelle).
Eyg... (Marthe), 40 ans, salle 1 bis (service de M. le docteur Rabère).
Malade ayant subi, en février 1925, l'opération de l’appendicectomie, et, en juin 1924, celle de la colectomie. .
Elle présente actuellement dans la région de l’hypocondre droit et au-dessous une douleur persistante. Âu point de vue clinique, on trouve un rein flottant. ;
Une radiographie sans préparation de la malade est prise, qui ne nous montre rien d’intéressant. L'injection de 2 gr. 40 de tétraiode Poulenc dissous dans 50 ce. d’eau distillée est faite le 30 novembre, à 17 heures, par M. le docteur Mathey-Cornat.
Nous prenons une première radiographie, la malade étant dans le décubitus abdominal, dix-huit heures après; la vésicule biliaire est très visible (planche n° 5).
Vingt-deux heures après, une nouvelle radiographie est faite, mais en position verticale, après avoir fait absorber à la malade une bouillie bismuthée. L'’estomac paraît très ptosé, descendant à 6 centimètres au-dessous de la crête iliaque, La vésicule biliaire est visi-
ble, en forme de poire, Dans sa partie inférieure, elle est large de 5 centimètres, elle descend de 1 centimètre à 2 centimètres audessous de la crête iliaque. La malade n’a pas été opérée.
OBSERVATION VI
(Due à l’obligeance de MM. LacHaPèLE et JAGUE.) .
D... (Jean), 66 ans (service de M. le professeur Chavannaz).
Le malade présente -des douleurs gastriques sans: vomissements et hématémèses.
On lui injecte, le 13 juin, 4 grammes de tétraiode Poulenc dissous dans 40 ce. d’eau distillée.
Une première radiographie est prise sept heures après, le malade est en décubitus abdominal. La vésicule biliaire est visible.
Une deuxième radiographie est prise vingt-quatre heures après. La vésicule biliaire n’est plus visible.
Pas de contrôle opératoire.
Il existe des cas où la vésicule même étant visible aux rayons X est le siège des lésions mais en général légères. Voici une observation due à MM. Lachapèle et Jague qui nous en donne la preuve.
OBSERVATION VII
Sœur Y.….. (service de M. le docteur Rabère). A déjà été opérée à Paris où elle a subi l’appendicectomie et la cholectomie totale. Présente des douleurs siégeant dans l'hypocondre droit et des vomissements bilieux. On à affaire à un syndrome de sténose sousvatériane.
Le 2 juillet, à 9 heures, injection de # grammes de tétraiode dissous dans 40 cé. d’eau distillée. L’injection est pratiquée en 2 temps. Neuf heures après, première radiographie (la malade est en décubitus abdominal). La vésicule biliaire en forme de saucisse, légèrement horizontale, est très visible (planche n° 6).
Une deuxième radiographie est faite- en position verticale. La malade a avalé du bismuth. L'estomac et le bulbe se dessinent entièrement. L'on observe les rapports de la vésicule avec la deuxième portion du duodénum qui la longe sur son bord gauche.
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A l'intervention, pratiquée par M. le docteur Rabère, on trouve une vésicule adhérente à la face inférieure du foie. Le duodénum est dilaté, présentant des brides fibreuses, dont une comprime le
début du jéjunum.
L'existence de calculs peut être décelée par la cholécystographie, à l’aide de la méthode de Graham, encore faut-il que la vésicule contienne assez de bile pour qu'elle soit rendue opaque aux rayons X par le tétraiode.
Voici une observation à ce sujet.
OBservarTioN VIIT (personnelle).
C... (Marie), 25 ans, selle 8, lit 21 (service de M. le professeur Bégouin).
La malade est entrée à l'hôpital le 21 novembre, pour métrite hémorragique, pour laquelle elle est soignée.
Depuis l’âge de 14 ans, elle a souffert de l’estomac : il lui semblait avoir des brûlures. Ces douleurs ont été très fortes en 1918, l'empêchant même de travailler. En janvier, février, avril, mai, octobre 1926, elle a eu de fortes crises caractérisées par des douleurs au niveau de l’hÿpocondre droit, mais ne s’irradiant pas. Pas d'ictère.
Actuellement elle souffre dans toutes les régions : épigastrique el hypocondre droit. À la pression, on révèle une douleur sourde dans ces régions et une douleur vive au-dessous des fausses côtes, sur la continuation de la ligne mamelonnaire.
Nous faisons, le 2 décembre 1926, une injection à la malade de 2 gr. 40 de tétraiode, dissous dans 5 ec. d’eau distillée.
Une première radiographie est prise seize heures après. La vésicule biliaire est visible : elle est en forme de haricot, placée à 2 cenlimètres de la colonne vertébrale, au niveau des 2° et 3° lombaires et elle a 5 centimètres de longueur, sur 2 cent. 50 de largeur, dans ses plus grandes dimensions. On dénote la présence de calculs, qui forment des images plus claires que le fond de la vésicule. La limite inférieure de la vésicule est festonnée.
Pas de contrôle opératoire, ;
Enfin, nous joignons à ces observations positives une dernière, très troublante, au point:de vue interprétation radio- . logique, et que nous devons à M. le docteur Lachapèle.
OBsERVATION IX.
Mme V.., 76 ans.
La malade présente des douleurs au niveau de Ja région vésiculaire,
Une première radiographie, avant l'injection, est négative.
On fait une injection en un seul temps de 3 grammes de tétraiode ‘ Poullenc, dissous dans 30 cc. d’eau distillée.
Une deuxième radiographie, huit heures après, est négative.
.… Une troisième radiographie, onze heures, donne le résultat suivant:
On voit, dans le haut de la région costo-iliaque droite, des images annulaires, grosses, chacune, comme une lentille, à centre clair et disposées en petits groupes. De,plus, on note en dehors une image linéaire, à concavité supérieure et paraissant se prolonger en dedans par une autre image rectiligne, moins nette. On croit avoir affaire à upe image calculeuse, dans la région sous-hépatique. L'interprétation, en rapport à la vésicule, reste en suspens.
Une quatrième radiographie, onze heures après, donne l’image linéaire, à concavité linéaire supérieure, signalée plus haut. Les images calculeuses sont plus visibles.
Pas de contrôle opératoire.
Voici maintenant quatre observations de malades présentant des symptômes de cholécystite, et qui n'eurent pas, à la radiographie, après injection de tétraiode, la vésicule biliaire visible. Une seule de ces malades a été opérée.
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‘de tétraiode: Poullene (4 grammes dissous dans 40 ce.) est faite en deux temps, le 5 mai, à 11 heures.
La deuxième radiographie, cinq heures et demie après l'injection, est négative, An ER
La troisième radiographie, vingt-quatre heures après l'injection, est négative.
A l'intervention, le 13 mai, M. le professeur Bégouin se trouve en présence d'une petite vésicule rétractée, adhérente à la partie inférieure du foie. Cholécystite et péricholécystite : deux gros calculs
dans le echolédoque. Nombreux petits calculs dans la vésicule.
OBsEervarion XI (personnelle).
G... (Jeanne), 65 ans, salle 1, lit 11 (service de M. le docteur Rabère). *
A l’âge de 56 ans, coliques hépatiques. Crises, pendant deux ans de suite. Nouvelles crises au mois de décembre 1924. Douleurs dans l'hypocondre droit : la vésicule est grosse, douloureuse à la pression. Les crises ont lieu tous les six mois. Le 15 novembre, après une crise beaucoup plus forte, ictère. Le malade rentre à l'hôpital le 25 novembre. Nous faisons, avec le concours de M. le docteur Mathey-Cornat, une injection de tétraiode, suivant notre technique. Seize heures et vingt-quatre heures après, la vésicule biliaire n’est
pas visible.
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OBservaTioN XIT (personnelle).
M... (Berthe), 48 ans, salle 1 (service de M. le docteur Rabère).
Malade avant eu de nombreuses coliques hépatiques. dans ses antécédents. Le 25 octobre 1926, nouvelle crise. Douleur à l’épaule droite. Pendant quatre jours, la crise dure. Les urines sont normales, mais pas de selles.
Le malade rentre à l'hôpital. Douleurs dans tout l’hypocondre droit. Léger ictère.
L’injection de phénolphtaléine est faite, suivant notre technique, le 22 novembre, par M. le docteur Mathey-Cornat,
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F ‘ 6 + , Æ Seize heures et vingt-quatre heures après, la vésicule n'est pas
visible.
OBservaTION XII (personnelle).
B... (Alice), 24 ans, salle 8 (service de M. le professeur Bégouin).
Malade ayant eu de nombreuses crises hépatiques, accompagnées d’ictère.
Le 30 octobre 1926, vomissements alimentaires, puis de sang. Selles noirâtres, urines noir de café. Douleurs au point vésiculaire, s’accentuant après le 11 novembre. Vomissement de bile. Depuis le 26 novembre, la erise cesse. L'injection de tétraiode est faite le 20 décembre par nous-mênie.
Radiographies seize et vingt-deux heures après, négatives.
Certains auteurs ont eu d'excellents résultats en employant la méthode par ingestion de tétraiode. Stewart et Ryan prétendent qu’elle peut souffrir la comparaisan, en ce qui concerne les résultats positifs obtenus, avec la méthode intraveineuse. Elle a, de plus, les avantages de la simplicité et de l’innocuité.
Oakman, dans un article, a rapporté 100 cas de cholécystographies, faites à l’aide de la méthode par ingestion. Il a obtenu comme résultats, 38 ombres vésiculaires normales, entre la quatorzième et la seizième heure après l’ingestion ; 21 ombres douteuses, soit du fait de la difficulté de les interpréter, soit du fait d’en interpréter la nature (technique défectueuse); 28 fois, absence d'ombre, dont la discussion est semblable À celle des cas précédents; 13 fois, résultats nuls: 41 fois, absence de dissolution du colorant. L'auteur à porté 43 fois le diagnos-
ps. +
tic de vésicule pathologique; 40 fois celui de vésicule normale:
2 fois, celui de lithiase. Sur 7 malades opérés, 6 fois le diagnostic fut reconnu exact.
M. Vasselle à eu souvent d’aussi bonnes radiographies après ingestion qu'après injection. Avec une vésicule biliaire non visible à la radiographie, il a eu, à l'opération, une cholécystite franche. Il à dénoté, deux ou trois fois, l'existence de calculs par la présence de tâches claires sur le fond noir de
l'ombre vésiculaire. Il pense que, si la vésieule a une teinte homogène, possédant à la seizième heure des dimensions plus grandes qu'à la quatorzième, on peut conclure que la vésicuie est normale; de même si, après un repas léger, il y a réduction notable de l'ombre vésiculaire, on peut considérer que l’élasticité des parois de la vésicule est conservée.
D'après M. Guéneaux, l'ingestion de capsules glitunisées de tétraiode donne la vésicule visible 5 fois sur 10. Si elle n’est pas visible, c'est souvent par suite de la non-dissolation du elaten dans l'intestin, où la non-absorption du tétraiode par la muqueuse intestinale.
La plupart des auteurs, Meenes et Robinson, Sydney Lange, Oakman, Vasselle entre autres, sont de cet avis. Nous avons vu, en elfet, Oakman avoir 11 fois l'absence de dissolution du colorant. Dans beaucoup de radiographies l’on retrouve dans l'intestin soit le colorant qui n’a pas été absorbé par la muqueuse intestinale, soit les capsules, dont l’enrobage n’a pu être dissous. C’est ainsi que M. Guéneaux a retrouvé une fois les capsules glutinées intactes dans l'intestin et, une autre fois, des parcelles de tétraiode. Vasselle a retrouvé, chez un malade, 5 à 6 pilules kératinisées intactes dans ie côlon ascendant.
M. Lachapèle a fait ingérer des capsules kératinisées de tétraiode Poulenc à deux malades. Les radiographies de la première ont été négatives; celles de la seconde ont dénoté, huit heures après l’ingestion, la présence de 11 capsules dans le cæcum.
Nous avons pratiqué sur 7 malades la méthode par ingestion. Ils présentaient tous des symptômes d'affection vésiculaire. Sur 7 Cas, nous avons eu, seize heures après l’ingestion, 3 cas où les pilules ont été retrouvées dans l'intestin: 2 cas où le colorant se trouvait dans le cæcum; 2 cas où l’on ne voyait absolument rien.
Aussi pensons-nous que la méthode par voie orale n’a pas grande valeur et que la méthode par injections lui est nettement supérieure. Nous n'avons pas fait usage des méthodes par voie rectale et duodénale.
Avec la voie rectale, Stegeman trouve la vésicule visible au bout de la douzième heure après le lavement. Le maximum de la netteté de l’ombre vésiculaire est à la vingtième heure. La vésicule n’est plus visible à la trente-deuxième heure. Cette méthode donnerait d'aussi bons résultats que la méthode
intraveineuse.
Stewart et Ryan établissent les mêmes conclusions avec la méthode à l’aide du tube duodénal;- ils ont eu 9 p. 100 de leurs diagnostics reconnus exacts par l'opération.
Dans un article paru dans le journal Acta Radiologica, Moller et Otlosen ont fait deux tableaux récapitulatifs de résul-
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de contraste
Vésicule normale Vésicule normale Cholécystite mais d Cholécystite Diais pas de calculs
mais
Cholécystite d | Calculs
Withaker.,.,...| intraveineuse.
Carman. 00 ...| inlraveineuse.
Carman..... se per os.
Cohen... intraveineuse.
Wilkie intraveineuse.
Gossel et Læœwy.| intraveineuse.
FÉra
TasLeau Il. — Résumé des cas présentés dans le tableau I.
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lats obtenus à l’aide de la cholécystographie par différents auteurs, grâce à la méthode de Graham.
Ils en déduisent, et c’est aussi notre opinion, qu’une vésicule normale donnera une ombre, dans 90 p. 100 des cas; dans très peu de cas, l’ombre peut ne pas être visible dans les rœntgenogrammes et l'opération ne révéler rien, par la suite, d'anormal. Dans un nombre infime de cas, la vésicule touchée par la cholécystite, mais sans présence de calculs, pourra donner une ombre normale.
Fournier 4
CONCLUSIONS
LE — La méthode de Graham facilite le diagnostic des affeclions de la vésicule biliaire et, dans tous les cas difficiles, doit accompagner l'examen clinique.
I. — L'emploi du tétraiode doit être préféré à celui du tétrabrome : l'injection intraveineuse donne seule de bons résultats. Le tétraiode doit être placé à l'abri de la lumière et, dès qu'il est mis en solution, injecté extemporanément. L'injection du tétraiode doit se faire lentement, de vingt à trente minutes environ.
La méthode ainsi appliquée est inoffensive pour le malade.
IT. — Toute vésicule visible aux rayons X est normale dans 90 p. 100 des cas. ê
La non-visibilité de la vésicule est due soit à un hypo-fonctionnement des cellules hépatiques, soit à une obstruction du eystique, soit à la diminution exagérée de la bile dans la vésicule (présence d’un trop grand nombre de calculs), soit
à un défaut de technique.
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