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En présentant ce travail an public médical, nous pensons satisfaire aux demandes réitérées de beaucoup de nos confrères, qui désiraient voir condenser, sous une forme didactique, l’ensemble de nos recherches touchant « la petite insuffisance thyroïdienne ».
Il s’agit ici d’un ouvrage surtout pratique. Aussi, tout en tenant compte des nombreux matériaux, personnels ou empruntés, consacrés à ce chapitre de la pathologie, avons-nous cru bon de nous abstenir de toute citation bibliographique. Par contre, nous avons cherché à multiplier les exemples cliniques démonstratifs, et nous avons consacré de longs développements à la thérapeutique thyroïdienne.
Il nous a paru toutefois utile de grouper, à côté de la clinique, les notions physiologiques, anatomiques, chimiques, indispensables pour la connaissance globale du problème de l’hypothyroïdie.
PRÉFACE
Ce .petit volume servira (du moins, c’esi notre espoir) de guide pour le traitement journalier de k; classe si étendue des insuffisants thyroïdiens, en même temps qu’il facilitera la tâche des observateurs adonnés à l’étude de la thyroidologie.
Décembre 1912.
INTRODUCTION
Des Méthodes à utiliser
dans rÉtude de la Petite Insuffisance Thyroïdienne.
A côté de la grande insuffisance thyroïdienne, dont le myxœdème est l’expression la plus achevée,, il existe une petite insuffisance thyroïdienne'. Son importance est considérable. Car, contrairement au myxœdème, la petite insuffisance thyroïdienne est très fréquente. Les syndromes qu’elle réalise sont, d’autre part, souvent complexes^ et comportent des réactions de la part de la glande thyroïde ëlle-même ou des autres glandes endocrines. Enfin, la petite insuffisance thyroïdienne surtout est accessible . à la thérapeutique et doit, pour cette raison, intéresser particulièrement le médecin.
Avant d’entrer dans l’exposé de la petite insuffisance thyroïdienne, il convient de préciser les méthodes qui ont permis de l’établir, tout en mettant en lumière les difficultés et les causes d’erreurs à éviter dans son étude.
LA PETITE LNSl FFISAAXE THYUÜJDIEAA'E.
Nous envisagerons successivemenl les méthodes cliniques, qui sont à la portée de tous les médecins, et les méthodes scientifiques, sur lesquelles s’appuie également la conception de la petite insuffisance thyroïdienne. Ces mêmes méthodes avaient déjà été mises en pratique pour édifier l’histoire encore récente du myxœdème.
1. — La tliérajjeutique est extrêmement précieuse dans l’étude de la petite insuffisance thyroïdienne.
C’est elle qui nous a révélé un certain nombre de stigmates de l’hypothyroïdie.
En mars 1905, nous avions appliqué pour la première fois, le traitement thyroïdien, en dehors du myxœdème, à un sujet atteint de rhumatisme chronique et de psoriasis. — Le premier effet, que produisit la médication, consista dans une augmentation de l’appélil. Le malade, interrogé sur l’action du corps thyroïde, nous répondit tout d’abord : ça m(‘ creuse. Ultérieurement ïappétit était si exagéré que l'entourage du malade le croyait atteint de lénia. — Un second résultat, qui suivit la médication, fut la diminution marquée d’une grande frilosité. Le malade élait étonnammenl frileux et supportait, dans la chambre où il s(‘
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trouvait, une température de *25 degrés et vivait, en plus, comme enroulé dans un paravent de verre. Par le fait de la tliyroïdotliérapie, il se mit à moins craindre le froid. Bientôt il demanda la suppression du paravent. La nuit, il eut moins à se couvrir. Alors qu’auparavant il désirait sur son lit plusieurs couvertures et un édredon, il se contenta d’une couverture légère.
Ainsi donc, chez ce premier malade, le traitement thyroïdien fixa l’attention sur rinfluence qu’exerce le corps thyroïde sur le fonctionnement de l’appétit et sur la frilosité.
La thyroïdothérapie appliquée à d’autres rhumatisants chroniques, nous fit reconnaître l'action du traitement thyroïdien sur la constipaiion. Des rhumatisants, mis au traitement, nous signalèrent d’abord les bons effets de celui-ci sur l’intestin. — Plus tard une malade que nous soignâmes à l’hospice d’ivrv, fournit un cas vraiment démonstratif. 11 s’agit d'une femme .de soixante-quatorze ans, qui non seulement était constipée, mais chez qui il était nécessaire d’aller à la recherche des matières, qui séjournaient dans la portion tout inférieure de l’intestin. Sous l’influence du traitement, dès le cachet, rintestin se régularisa, les gardes-robes se firent spontanément et actuel-
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lement la malade, qui éprouva d’ailleurs de la diarrhée, lorsque la quantité de substance thyroïdienne ingérée était trop forte pour elle, conserve un intestin réglé.
Ces différents symptômes, comme nous le verrons tout à l’heure, se retrouvent dans le myxœdème, sous la même forme, mais à un degré différent.
Il en est d’autres que la thérapeutique permet de faire entrer légitimement dans l’insuffisance thyroïdienne. Enmai 1906, nous étions consultés par une jeune fille de vingt et un ans, qui se plaignait d’un état neurasthénie constitutionnelle grave. L’analyse du sujet permettait de reconnaître chez elle un grand nombre de petits signes d’hypothyroïdie (petitesse de la taille, anorexie, frilosité, perte des cheveux et des dents, craquements articulaires, tendance aux rhumes, mauvais état des gencives, hémorroïdes), etc.
La question était de savoir s’il y avait coïncidence entre l’hypothyroïdie et les phénomènes de neurasthénie, ou si la neurasthénie était liée à l’hypothyroïdie. Le traitement thyroïdien, en même temps qu’il améliora la malade, atténua les troubles de neurasthénie au point que le sujet se déclara guéri, après avoir pris 61 cachets de 10 centigrammes de poudre
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thyroïdienne. La malade éprouva une rechute moins forte que la crise précédente, après la cessation du traitement pendant plus de deux mois. L’état général redevint bon à la suite d’une nouvelle série d’une soixantaine de cachets. Ce résultat thérapeutique permet donc de rapporter certains cas de neurasthénie à l’insuffisance thyroïdienne. — Il en est de même des œdèmes transitoires. Nous avons soigné une jeune fille de dix-sept ans, présentant toute une série de signes d’insuffisance thyroïdienne ef qui vint consulter pour une enflure des régions naso-génienne et malaire, pâle, indolente, un peu élastique, simulant, sauf la teinte, une fluxion dentaire. L’œdème alternait de côté chaque semaine. Il se manifestait le mercredi, présentait le maximum le jeudi et avait disparu le dimanche. Il ne s’est plus produit depuis le début du traitement thyroïdien. — Nous avons fait de même disparaître très rapidement un œdème du dos de la main, chez une rhumatisante chronique du service du docteur Barth. Le traitement permet de poser dans ces cas la question des œdèmes rhumatismaux par insuffisance thyroïdienne.
La thyroïdothérapie peut fournir des résultats dans des cas un peu différents des précédents. Un enfant de 4 ans 1/2, arriéré, lent.
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paresseux, frileux, obèse, constipé, atteint (Tincontinence d’urine, présentait depuis sept mois consécutivement, une angine herpétique périodique et mensuelle. Sous l’influence du traitement tlivroïdieii, le sujet passe d’abord 5 mois sans angines. Il fut repris, à propos d’une rougeole et d’une varicelle, d’une angine atténuée, puis les phénomènes angineux disparurent alors complètement. Là encore, cet accident d'autoinfection doit se rattacher à l’insuffisance thyroïdienne.
11 en est de même des nombreux cas de nervosisme^ qu’on observe en particulier chez les enfants, et de toute une série de troubles neuro-toxiques qui représentent, en général, les accidents du neuro-arthritisme et que le traitement thyroïdien est capable d’atténuer ou de faire disparaître. Nous voulons dire : la migraine, Tasthme, certaines poussées de rhumatisme, certaines dermatoses, etc. Lorscjue le traitement thyroïdien suppi-ime ces divers symptômes, on peut admettre que l’insuffisance thyroïdienne est intervenue, dans une certaine mesure, dans leur produclion et ([ue, c’est en agissant sur le défaut de fonctionnement de la glande thyroïde, ([ue la thyroïdothéraj)ie produit des résultats favorables.
Os divers exemples inontrenl donc les res-
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sources de la thérapeutique thyroïdienne. Tout en apportant des soulagements précieux au malade, il contribue à classer certains symptômes d’ordre et d’apparence banals.
Encore faut-il : T' que le traitement, pour acquérir une valeur pathogénique, réponde à certaines conditions que nous avons précisées ; 2^^ que l’on tienne compte d’ohjections qui onl leur importance.
V Pour que \e traitement acquière une valeur diagnostique il est nécessaire qu’il s’exerce :
D’une façon immédiate ;
Par une action continue, progressive, se renouvelant à toute tentative thérapeutique ;
Qu’il soit transformateur.
2“ Alors même que l’action spécifique est admise, il reste quelques remarques à formuler.
a) Tout d’abord, ainsi que l’ont montré nos travaux, le corps thyroïde, qui agit à titre de régulateur, lorsqu’il est employé à petites doses, n’améliore pas seulement les phénomènes d’hypothyroïdie, mais aussi les phénomènes cVhyperthyy^oïdie réactionnelle, qui lui sont associés dans le complexus fréquent de l’instahilité thyroïdienne. Aussi ne saurait-on, des résultats du traitement, sauf lorsqu’il s’exerce dans les conditions déterminées ci-dessus, con-
dure à rinsuffisance thyroïdienne, mais tout au plus à la dysthyroïdie. Sans quoi on pourrait être amené à considérer la maladie de Basedow, qui bénéficie parfois du traitement thyroïdien, comme due à une insuffisance thyroïdienne, ce qui ne saurait être accepté par les cliniciens.
b) En second lieu, le mode d’action de la substance thyroïdienne n’est pas connu dans tous les détails. S’exerce-t-il seulement sur le corps thyroïde lui-même? N’entraîne-t-il pas la mise en action cf autres glandes^ en état de synergie ou d’antagonisme avec la glande thyroïde elle-même? Voilà qui est au moins vraisemblable. Aussi, des résultats du traitement thyroïdien, ne peut-on conclure à une insuffisance thyroïdienne pure et simple. Car cette insuffisance thyroïdienne s’accompagne peutêtre d’hypoépinéphrie, par exemple, ou d’hyperovarie. Et le traitement thyroïdien rétablit non seulement l'équilibre thyroïdien, mais l’équilibre glandulaire, ou mieux endocritique.
c) La question peut être envisagée encore différemment. Du fait d’un trouble thyroïdien, il a pu se créer un état physico- chimique (Parhon), d’où dépendent toute une série de troubles, se répercutant d’ailleurs les uns sur les autres. Le traitement thyroïdien vient modifier l'état physico-chimique et les troubles qui
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en dépendent. Il ne s’ensuit pas que ceux-ci se rattachent au trouble thyroïdien. Ou du moins ils ne s’y rattachent pas spécifiquement. Car une autre glande, le thymus, par exemple, est susceptible de produire des troubles analogues; et des modifications physico-chimiques, qui seraient déterminées par un trouble différent, peuvent produire des conséquences comparables. Cette remarque n’est pas sans importance. Car, en ce qui concerne le myxœdème, Martuselli a soutenu que tous les phénomènes de la maladie })Ouvaient être produits par un trouble thymique; et l’on a pu supposer qu’un état chronique, modifiant profondément le sang, pouvait s’accompagner des symptômes du myxœdème.
Il est donc nécessaire de faire intervenir, dans la solution du problème de l’insuffisance thyroïdienne, d’autres méthodes d’observation.
II. — La clinique est à mettre au premier plan. Car c’est elle qui, au point de vue pratique, conduit au traitement thyroïdien.
Elle permet de soupçonner la nature thyroïdienne de phénomènes, soit qu’ils s’associent à des syndromes nettement thyroïdiens, tels que le myxœdème, soit qu’ils surviennent chez des sujets, dont la glande thyroïde est modifiée dans son aspect.
Parmi les symptômes qu’a fait reconnaître la thérapeutique, les uns, tels que la diminution de l’appétit, la frilosité, la constipation, existent dans te myxaxlème. Et, dans ces conditions, on ne peut être surpris qu’ils se retrouvent dans la petite insuffisance thyroïdienne, aussi bien qu’ils font partie de la grande insuffisance. Ces troubles sont représentés, il est bon de le remarquer, d’une façon symétriquement opposée^ dans la maladie de Basedow, où l’on constate, d’une façon tout au moins paroxystique, les crises de boulimie, de diarrhée, les chaleurs. Les autres ont seulement leur analogue dans le niyxœdème. C’est ainsi que toute hypothyroïdie comporte ce que nous avons appelé une neurasthénie fragmentaire, avec céphalée, douleurs musculaires, fatigue, apathie.
D’autres, tels que le nervosisme, représentent une réaction d'hyperthyroïdie à une hypothyroïdie sous-jacente, et c’est ce qui nous a conduits à la notion de l’instabilité thyroïdienne.
Certains enfin ne sont que des accidents d’ordre banal, qui, dans certains cas, nécessitent, pour se développer, un inauvais état du fonctionnement de la glande thyroïde. C’est l’analyse du sujet qui permettra de soupçonner l’insuffisance thyroïdienne, mais la preuve ne ser^ Fournie ((iie par le traitement thyroïdien.
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Dans d’autres circonstances, le médecin se trouve en présence d’une altération particulière de la glande thyroïde, qu’il ne reconnaît parfois que par une investigation méthodique particulière de la glande thyroïde. Il ne s’agit dans les cas que nous avons en vue, ni d’atrophie thyroïdienne, souvent difficile à déceler, ni de gros goitres endémiques, qui sont fréquemment modifiés par une dégénérescence. Le trouble clinique, tiré de l’aspect de la glande thyroïde, qui peut mettre sur la voie de l’insuffisance thyroïdienne, est V inégalité avec hypertrophie partielle de la glande, pouvant aller jusqu’au petit goitre endogène. Car lors d’inégalité de la glande thyroïde, l’hypertrophie est la conséquence d’une atrophie concomitante, laquelle commande l’insuffisance thyroïdienne.
Le rôle de la clinique est donc précieux. Mais cette méthode est passible à' objections .
Elle ne peut faire le départ, chez les insuffisants thyroïdiens, entre ce qui revient à l’insuffisance thyroïdienne elle-même, et les troubles qui coïncident avec elle. Une cause d’erreur fréquente consiste, en effet, à ranger, sous une même rubrique, des séries différentes de phénomènes, sous prétexte qu’ils sont souvent associés, alors que ces divers phénomènes sont fréquents. Prenons des exemples. L’hypotliy-
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roidie est commune. Les végétations adénoïdes, rincontinence d’urine, le rachitisme, etc., sont loin d’étre rares.
A-t-on le droit, parce que l’on rencontre, chez le même sujet, rhypotliyroïdie et les végétations adénoïdes, de conclure à roj igine thyroïdienne de ces divers troubles? A ce compte, la pathologie toute entière ari-iverait à entrer dans le cadre de l’insuffisance thyroïdienne, et ce serait le plus grand danger, à faire courir à la nouvelle conception nosographique, que de l’étendre indéflniment, sans premes irrécusables. Par conséquent la clinique, à elle seule, tout en permettant de soupçonner dans tel ou tel phénomène une origine thyroïdienne, ne peut en donner la certitude. — Même dans le myxœdème, toute la symptomatologie n’est pas nécessairement due à l’insuffisance thyroïdienne. En particulier, des causes locales interviennent, provoquant des troubles particuliers.
Dans l’Introduction à notre deuxième volume d’Études, nous avons rapporté le cas d’une jeune fille améliorée par le traitemenl thyroïdien de migraines et des rhumatismes. Mais il n’eut pas d’action sur une acroyanose conlinue très accentuée et sur la lenteur du sujet. Or, ces phénomènes appartiennent parfois à l’in-
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suffisance thyroïdienne. Dans le cas particulier, on peut supposer une malformation des centres vaso-moteurs, et de certains centres encéphaliques, opinion que rend vraisemhlahle Texistence, chez le sujet, d’astigmatisme et de pied plat.
Autre exemple : le rhumatisme chronique est souvent thyroïdien. Or, il peut coïncider avec le myxœdème, sans être amélioré par le traitement thyroïdien. Il en fut ainsi dans le cas de Verhoogen. L’opothérapie améliora le myxœdème. Le rhumatisme continua à s’aggraver.
En définitive, la clinique ne permet pas de conclure. Elle conduit à utiliser la médication par le corps thyroïde.
Telles sont les méthodes applicables, de par l’examen clinique du malade. D’autres, à'orch^e scientifique^ doivent intervenir à leur tour.
HL — I.' expérimentation \)eui être envisagée : chez l’homme, sous forme d’intervention thérapeutique, et chez les animaux.
a) Les opérations sur Vhomme ont eu, pour la connaissance delà question qui nous occupe, une importance capitale, puisque c’est à la suite du traitement chirurgical des goitres par Reverdin et Kocher, que le myxœdème — type d’insuffisance thyroïdienne maxima — décrit
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par Gull (1875) et par Ord (1877), a pu être rapporté à sa cause, et que s’est ti*ouvée posée la question de l’insuffisance thyroïdienne.
Mais une difficulté d’interprétation tient à ce que, chez l’homme, la thyroïde et les parathyroïdes sont intimement unies et qu’il est difficile, d’après les observations anciennes, de bien séparer ce qui revient à l’insuffisance thyroïdienne et à l’insuffisance parathyroïdienne. On évite d’ailleurs de provoquer des observations nouvelles, et les chirurgiens, bien éclairés sur les conséquences de l’ablation de l’appareil thyro-para thyroïdien, se gardent actuellement d’enlever la totalité de la glande thyroïde.
Mais telle observation peut, d’une façon inattendue, réaliser une véritable expérience. Le cas de Peppo Acchioté acquiert, à ce point de vue, une valeur très grande. Une dame, atteinte d’hypertrichose du menton, est soumise aux rayons X qui. provoquent une atrophie thyroïdienne. Il en résulte, comme conséquences cliniques, dumyxœdème, du rhumatisme chronique déformant, de la neurasthénie, tous syndromes qui cédèrent ultérieurement au traitement thyroïdien.
Si des faits de cette importance sont exceptionnels, il est fréquent de voir, par contre, le traitement thyroïdien produire non pas l’insuf-
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fisance Ihyroïdienne, mais, et ceci d’une façon plus ou moins partielle, le syndrome symétriquement opposé de l’hyperthyroïdie. Nous avons assisté ainsi à la genèse expérimentale de tout le nervosisme. Bien des symptômes, diarrhée, chaleurs, boulimie, par exemple, obtenus par thyroïdisme, étant des phénomènes inverses de la constipation, la frilosité, l’anorexie thyroïdiennes, le thyroïdisme réalise une véritable contre-épreuve, dont la signification est indéniable.
h) L’expérimentation chez les animaux est fort intéressante et importante, mais ne peut isolément résoudre les divers problèmes de l’insuffisance thyroïdienne. M. Gley a obtenu Fanorexie, les troubles intestinaux, l’hypothermie, les troubles trophiques, l’albuminurie, etc.
En réalité, on n’est pas arrivé, par l’ablation de la thyroïde dans sa totalité, à reproduire l’intégralité du syndrome thyroïdien et, pour prendre un exemple, le gonflement myxœdémateux, qui est cependant primordial, n’a pu être reproduit sauf exception. Horsley l’avait réalisé chez le singe. M. Gley l’a récemment obtenu chez le chien et le lapin. Avant ces dernières recherches, eût-il été légitime de soustraire, de l’insuffisance thyroïdienne de l’homme , le symptôme le plus frappant de l’athyréopla-
sie, celui qui a imposé à la maladie son nom, parce qu’il n’avait pu être obtenu chez le chien ou le lapin?' — A un autre point de vue, l’insuffisance thyroïdienne comporte, chez l’homme, des troubles nerveux et psychiques fréquents. Peut-on les réaliser chez l’animal au point de vue d’une étude fructueuse? Ce n’est point vraisemblable. D’autre part, l’importance de la thyroïde ne paraît pas la même suivant les espèces animales. Ou du moins existe-t-il plus communément, chez certains animaux, des thyroïdes aberrantes, suffisantes pour entretenir les fonctions thyroïdiennes; c’est ainsi que, chez le chien, du tissu thyroïdien accessoire existe communément dans le tissu graisseux sus-épicardique (Swarts et Thompson). Ou bien encore, il s’établit plus facilement, chez eux, des actions compensatrices entre glandes endocrines, ce qui explique l’absence de troubles à la suite de la thyroïdectomie.
Quoi qu’il en soit, tout en tirant de l’expérimentation, des renseignements souvent fort précieux, on ne déduira de conclusion, que si les résultats obtenus sont contrôlés dans diverses espèces animales et ne se trouvent pas en contradiction avec les données de la clinique humaine.
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IV. — h' anatomie pathologique^ en ce qui concerne la grande insuffisance thyroïdienne, a fourni des résultats inappréciables. Curling, dès 1849, avait noté l’absence du corps thyroïde chez des idiots en état de cachexie. Haie White nota de même que, dans le myxœdème, le corps thyroïde manquait. Récemment Roussy et Clunet ont publié une observation de myxœdème avec une thyroïde du volume d’un grain de blé et à structure embryonnaire, et avec intégrité des parathyroïdes. Pour la petite insuffisance thyroïdienne, malgré' un certain noml)re de résultats obtenus dans l’infantilisme, le rhumatisme, etc., les renseignements sont plutôt d’ordre secondaire, et pour de multiples raisons.
1® Bien des états thyroïdiens sont réalisés, sans qu’il y ait de lésion définitive de la glande thyroïde. La preuve en est dans ce fait que ces états arrivent à disparaître complètement parle traitement thyroïdien.
2^^ Les lésions, observées à l’autopsie, peuvent dépendre d’infections terminales, être agoniques, et ne pas correspondre au processus envisagé pendant la vie. Cet argument n’est pas valable pour les lésions rencontrées sur les tissus thyroïdiens enlevés pendant la vie par un acte opératoire.
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5° Le traitement thyroïdien, appliqué d’une façon prolongée, a pu modifier la structure de la glande, et il est parfois difficile de décider si l’apparence histologique correspond au trouble morbide ou au traitement.
4*^ Les lésions thyroïdiennes sont parfois de lecture difficile. Souvent les lésions d’hyperthyroïdie sont juxtaposées à celles qui ont provoqué l’insuffisance. Il n’est pas toujours facile d’établir un rapport entre les lésions et les symptômes.
5® On ne saurait conclure, de l’existence des lésions de la thyroïde, à l’origine des troubles observés. Car, à côté des lésions de la thyroïde, on trouve fréquemment d’autres altérations endocritiques associées. Et dans ce cas, avant de se prononcer, il faut avoir fait l’examen histologique de l’ensemble des glandes à sécrétion interne, et, pour tout dire, de l’ensemble des tissus et des humeurs. Inversement, de grosses lésions peuvent, en définitive, demeurer muettes, s’il reste suffisamment de la glande thyroïde pour en assurer lé fonctionnement.
La méthode anatomique est donc délicate, expose à des interprétations difficiles et, somme toute, fournit des résultats incertains, lorsqu’on l’applique à l’étude de la petite insuffisance thyroïdienne. Elle s’associe toutefois fort bien
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à rexpérimentation et permet de résoudre certains problèmes d’étiologie.
V. — Une méthode d’investigation plus précise, mais qui ne peut être d’application usuelle, consiste à rechercher la valeur physiologique de la glande, par injection aux animaux. Elle soulève des difficultés d’application et d’interprétation. Pour que sa valeur fût indiscutable, il faudrait qu’on pût se servir de tissu thyroïdien frais, que l’on opérât sur des parties bien définies et, si possible, uniformes de la glande, enfin que les conséquences des injections fussent acceptées sans conteste.
Doit-on tenir surtout compte de l’amaigrissement que peut provoquer la glande normale? C’est cette influence sur le poids corporel que MM. Cliarrin et Bourcet ont recherché, en étudiant la glande thyroïde des débiles. Est-ce son action sur le pouls qu’il faut surtout envisager? Mais, en réalité, les physiologistes ne sont pas d’accord sur l’action du corps thyroïde sur la pression artérielle.
VI. — La chimie peut-elle de son côté renseigner sur le fonctionnement thyroïdien? Il n’est pas douteux qu’elle est susceptible de
LA PETITE INSUFFISANCE THYROÏDIENNE, fournir, elle aussi, des renseignements complémentaires, mais à une double condition.
1*^ La chimie apporte des résultats, ce n’est pas elle seule qui permet de conclure. Car des résultats analogues peuvent être dus à des mécanismes opposés. La diminution de la glande en iode — qui est, en général, proportionnelle à la substance colloïde — peut être l’indice d’une glande atrophiée ou d’une glande hyperplasiée. L’hypothyroïdie iodée que l’on trouve dans le goitre exophtalmique (Oswald, Glea) n’indique pas, d’après nous, une insuffisance de la sécrétion globale du corps thyroïde, mais une diminution de l’excrétion colloïde, par résorption plus intense de l’iode (de Qüervain, Kocher).
Il ne faut pas se contenter de doser dans la glande thyroïde un seul élément, comme l’iode. La recherche du phosphore^ trop négligé en général, est nécessaire. Il y a en effet souvent une alternance entre l’iode et le phosphore dans la thyroïde ( Jolin, Aesracher, Kocher fils) et le goitre exophtalmique, tout en comportant une hypothyroïdie iodée, a, comme formule histochimique, une hyperthyroïdie phosphorée (L. Lévi et H. DE Rothschild).
On le voit donc : ces dernières méthodes,
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d’emploi particulièrement délicat, sont, à toul prendre, d’interprétation malaisée. Elles ne peuvent d’ailleurs s’appliquer qu’après la mort.
Aussi au point de vue pratique, et en ce qui concerne l’insuffisance thyroïdienne de l’homme, est-ce aux méthodes de clinique et de thérapeutique, qui permettent le diagnostic et le traitement, qu’on aura de préférence recours.
Toutefois l’on n’oubliera pas qu’il convient d’associer les divers modes d’investigation, pour ne pas attribuer à l’insuffisance thyroïdienne un certain nombre de faits qui n’en relèvent pas, non plus que pour lui soustraire des troubles qu’il est légitime de rattacher à l’insuffisance thyroïdienne de l’homme, la plus importante à considérer pour les médecins.
C’est à l’étude clinique et thérapeutique de la petite insuffisance thyroïdienne que nous consacrerons essentiellement ce travail, après avoir étudié les mécanismes étiologiques, anatomo-pathologiques, chimiques, physiologiques, biologiques qui produisent cette insuffisance. La clinique nous conduira à envisager les divers chapitres de la pathologie par rapport au fonctionnement thyroïdien, et jettera une vive lumière sur certains problèmes de pathologie générale.
HISTORIQUE
La connaissance de l’insuffisance thyroïdienne dans ses formes partielles, atténuées, incomplètes, dérive de celle du myxœdème.
Sans insister sur l’histoire du myxœdème, on peut noter que c’est Schiff en 1856, 1857 et 1858, puis en 1884, qui démontra que la thyroïdectomie entraînait des troubles généraux de la nutrition, des troubles nerveux, et en outre un arrêt de croissance et des œdèmes. Déjà Curling (en 1849) avait décrit un état cachectique chez des idiots dépourvus de corps thyroïde. En 1875, Gull étudia l’état crétinoïde qui survient chez des femmes à la ménopause. Ord (1877) appliqua aux mêmes faits le nom de myxœdème. Reverdin, puis Rocher, rapportèrent le myxœdème à l’insuffisance thyroïdienne. Du même coup, se trouvait expliquée la cachexie pachydermique de Charcot, qui intéressait la même catégorie de malades. Ultérieurement Bourneville montra que, parmi les formes d’idiotie, il en était une qu’on pouvait rattacher au mauvais fonctionnement de la glande thyroïde, l’idiotie myxœdémateuse.
Ainsi V expérimentation Si\ ait îouvni à la clinique
Fexplicatioii de certaines formes morbides, qu’on rattachait auparavant aux troubles du système nerveux.
Mais c’est la thérapeutique qui, à son tour, apporta un nouvel argument en faveur de la théorie thyroïdienne du myxœdème. Le traitement, employé d’abord sous forme de greffes de glande thyroïde d’animal, puis d’injections sous-cutanées, et enfin administré par la bouche, en tant que glande fraîche ou préparée, a permis de conclure, par les transformations que les myxœdémateux subissaient sous son influence, que le myxœdème était une affection essentiellement due à l’agénésie ou au défaut de fonctionnement de la glande thyroïde.
h'anatomie pathologique procurait également un élément favorable à cette conception, puisqu’elle permettait de constater l’absence de la glande thyroïde dans le myxœdème (Kocheu, Langerhans, Muratow, etc.).
Ces mêmes méthodes, surtout la clinique et la thérapeutique, appuyées aussi sur les résultats de Y expérimentation, ont permis de reconnaître, à côté de l’insuffisance thyroïdienne maxima (comportant le symptôme myxœdème, d’où le nom de la maladie), les insuffisances thyroïdiennes atténuées, partielles, incomplètes, qui constituent la petite insuffisance thyroïdienne.
DéjàM. Thibierge avait reconnu une forme atténuée d’insuffisance thyroïdienne, qu'il appelait myxœdème fruste. Buschan a de même réservé à ces formes une place dans son travail sur le myxœdème. Ce sont surtout les travaux d’Hertoghe. consacrés au myxœdème fruste ou à l’hypothyroïdie
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bénigne chronique, qui ont bien mis en relief la fréquence et la multiplicité d’aspects de l’insuffisance thyroïdienne. Brissaud a fait connaître, sous le nom de myxcjidème partiel, une forme d’insuffisance thyroïdienne à la fois héréditaire et familiale, dans laquelle les troubles cutanés étaient portés au maximum, mais sans modification intellectuelle.
Ce sont encore Brissaud et Hertoghe qui ont rattaché l’infantilisme à la dysthyroïdie ; mais tandis que, pour le premier auteur, une variété seulement d’infantilisme doit se rapporter aux perturbations thyroïdiennes, Hertoghe a défendu l’idée que tout infantilisme dépendait de la fonction thyroïdienne; c’est ce qu’il a appelé l’unité thyroïdienne de l’infantilisme. Nous reviendrons plus loin sur cette conception.
Ultérieurement, il faut citer les recherches de M. Gauthier (de Charolles), de Lorand (de Carlsbad). Dans nos propres travaux, nous nous sommes attachés à préciser une partie de la séméiologie thyroïdienne, à faire connaître des types morbides, soit atténués, soit complexes, de dysthyroïdie, et surtout à montrer tous les chaînons qui, dans une famille, permettent de rattacher à rinsuffisance thyroïdienne type, les formes les plus atténuées, sub-thyroïdiennes, et jusqu’à ce que nous avons appelé le tempérament hypothyroïdien.
De nombreuses études particulières, dont nous mentionnons un grand nombre dans ce petit volume, ont vu le jour successivement. Il faut tout au moins citer le travail considérable de MM. Parbon et Goldstein, qui consacrent, dans leur ouvrage
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sur les Sécrétions internes, de nombreux chapitres à l’insuffisance thyroïdienne.
Quant au crétinisme^ qu’on ajustement rapporté aux troubles thyroïdiens, un certain nombre de travaux récents que nous ferons connaître à leur tour, viennent de plus en plus confirmer l’opinion que le corps thyroïde joue un rôle essentiel dans la constitution de ce processus, et montrent l’intérêt que chaque pays peut avoir à combattre l’endémie goitreuse, par le corps thyroïde.
Au point de vue expérimental, les travaux de Schiflf, de M. Gley, sont à mettre au premier plan. La thèse de M. Jeandelize sur l’insuffisance thyroïdienne et parathyroïdienne, est de première importance.
ÉTIOLOGIE
La petite insuffisance thyroïdienne est fréquente, si l’on en juge par le nombre de sujets qui bénéficient du traitement thyroïdien.
En ce qui concerne l’âge, elle apparaît dès les premiers mois de la vie, car sans parler du goitre fœtal, ne manifestant aucun signe d’activité (Fossati), on peut noter déjà, chez les nourrissons, l’absence d’appétit, la tendance à la constipation, à l’obésité, à la somnolence, tous symptômes qui font de ces enfants des candidats à l’arthritisme thyroïdien. Dans l’athrepsie des nourrissons, une part pathogénique revient à l’insuffisance thyroïdienne, comme l’a montré Simpson parles résultats de la thyroïdothérapie. D’autre part, l insuffisance thyroïdienne se rencontre chez les vieillards, et bien des symptômes qui se rattachent à la sénilité, tels que la chute des cheveux, la candie précoce, la somnolence, la constipation, l’anorexie, dépendent encore, en partie, de l’insuffisance thyroïdienne. Entre ces extrêmes, l’enfance, l’adolescence, l’àge adulte, se trouvent frappés dans la mesure où interviennent l’hérédité, les causes nerveuses, les intoxications et les infections.
Les deux sexes sont représentés dans l’insuffisance thyroïdienne, mais la femme est particulièrement prédisposée, par suite de Finlluence que peut exercer sur la glande thyroïde chaque menstrué, chaque grossesse.
Dans certains pays — pays à goitre — les habitants paient particulièrement leur tribut à Tinsuffisance thyroïdienne. La preuve en est que, dans ces pays, le corps thyroïde des moutons a lui-même un fonctionnement insuffisant, ainsi que Jaunin, Gautier de Genève en ont fait la remarque.
h' hérédité joue un rôle important dans cette étiologie. On la retrouve dans C pour 100 des cas, dans la série de Hun et de Prudden, dans il pour 100 des cas, dans celle de Horward. Elle est admise par Eichhorst, par Hertoghe, par M. Debove. Il n’est pas rare que mère et fille, par exemple, présentenU à des degrés divers, des signes d’insuffisance thyroïdienne, mais on peut voir soit les phénomènes, atténués chez la mère, se présenter au maximum chez l’enfant, soit ceux-ci être plus marqués chez la mère que chez l’enfant. Segale, en extirpant à des chiennes, arrivées à un état avancé de gestation, les thyroïdes, a produit un myxœdème congénilal expérimental chez les nouveau-nés. Fait curieux, il a surtout noté le fait chez les petits mâles.
Il est fréquent que dans une même famille, divers enfants soient atteints d’insuffisance thyroïdienne à des degrés différents, et l’étude des familles thyroïdiennes nous a permis de montrer qu’on pouvait trouver dans une même famille tous les intermédiaires entre le myxœdème et le tempérament thyroïdien. On peut voir aussi
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myxœdème et basedow se combiner différemment de la mère à la fille.
D’autre part, l’hérédité des goitres est bien connue (Fossati). Or, le goitre héréditaire est susceptible de disparaître chez l’enfant (Jones) par le traitement thyroïdien, et l’extirpation d’une partie de la thyroïde d’une chienne pendant la grossesse peut entraîner une portée de petits goitreux. - — Le rôle de la consanguinité a été mis en évidence par Hertoghe.
11 est facile de comprendre que chez les sujets à débilité thyroïdienne, un grand nombre de causes viendront accentuer et mettre en évidence l’insuffisance du corps thyroïde. Tout défaut d'hygiène sera susceptible de produire pareilles conséquences, soit directement, soit par l’épuisement consécutil de la glande. C’est ainsi que l’excès de viande pourra, ainsi qu’il résulte des travaux de Watson, déterminer de la suractivité de la tliyroïde, puis secondairement l’hypothyroïdie. Tanberg a montré, de son côté, que l’alimentation carnée abondante, chez les rats, produisait une hypertrophie de la thyroïde par surcroît de travail. Le régime carné absolu provoque la mort des jeunes rats au bout de 8 à 10 semaines. Il est possible que la suralimentation soit un facteur de détérioration des glandes endocrines déjà infériorisées. Les excès vénériens (Hertoghe), les émotions asthéniques^ entraîneront à leur tour l’insuffisance thyroïdienne. L’on sait qu’à la suite d’une émotion déprimante, Burdach a vu la température centrale s’abaisser à 53 degrés. Parmi les conséquences du surmenage^ on peut noter l’hypothyroïdie, qui ajoute ses effet»
à ceux que provoquent d’autres causes. Une place à part doit être réservée à l’action des rayons comme dans le cas d’Acchioté.
En ce qui concerne l’influence des maladies antérieures, il faut s’eflbrcer de ne pas tenir, pour cause déterminante de l’insuffisance thyroïdienne, des causes qui ne sont qu’adjuvantes. Byrom- Bramwell, Magnus Lévy en ont déjà fait la remarque.
Parmi les maladies qui seraient le plus capables de produire l’insuffisance thyroïdienne, il faut citer le rhumatisme articulaire aigu. Si cette maladie provoque, en effet, dans un certain nombre de cas, l’hyperthyroïdie, qui peut aller jusqu’à la maladie de Basedow (Vincent), il n’est pas rare, par contre, qu’à l’hyperfonctionnement succède l’hypofonctionnement, se traduisant par l’insuffisance thyroïdienne. Et ceci acquiert la valeur d’une règle générale, qui se manifeste au maximum par la transformation de maladie de Basedow en myxœdème. L’objection énoncée plus haut s’applique vraisemblablement au rhumatisme articulaire aigu. Car cette affection, qui est capable de produire l’insuffisance thyroïdienne, évolue peut-être déjà de préférence sur un tempérament thyroïdien, et les poussées rhumatismales ne font qu’accentuer la tendance à la dysthyroïdie. La tuberculose, qui provoque fréquemment, elle aussi, une réaction d’hyperthyroïdie, ainsi que l’ont montré de nombreux travaux, peut également comporter ultérieurement l’insuffisance de la thyroïde. MM. Poncet et Leriche ont consacré un travail à la tuberculose inflammatoire du corps
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thyroïde, qui commanderait, pour eux, le nanisme relatif de certains prétuberculeux, certaines obésités, certains troubles circulatoires, l’hypotliyroïdie et même le rhumatisme chronique. Ils ont noté plusieurs fois, chez des tuberculeux rhumatisants, un gonflement thyroïdien passager, analogue à celui que M. Vincent a noté dans le rhumatisme articulaire aigu.
La syphilis entraîne, elle aussi, des troubles d’insuffisance thyroïdienne, qu’il s’agisse de syphilis acquise ou de syphilis héréditaire. Moncorvo a relevé la syphilis paternelle dans les antécédents du myxœdème. Il est possible que certains cas d’infantilisme ou d’arriération liés à la syphilis héréditaire, se produisent en partie par un mécanisme thyroïdien.
Presque toutes les infections peuvent s’attaquer à la thyroïde et en diminuer le fonctionnement. Hertoghe insistait sur le rôle du paludisme, et de Brun a défendu cette étiologie à propos de l’infantilisme palustre. La variole, la scarlatine, sur laquelle appuie Larbach, la dysenterie, les oreillons, la varicelle, la coqueluche (Déléarde, Heiman), lafièvre typhoïde (Mac Gee), Vinfluenza,V érysipèle (Magnus Lévy), la lèpre, mise en avant par Parhon et Goldstein comme cause d’infantilisme, et peutêtre même la blennorragie, ont été signalés omme intervenant dans certains cas.
Que faut-il penser de certaines infections banales, telles que les entérites, incriminées par Iglésias? Elles peuvent être à la fois effet et cause, se produire du fait d’un tempérament, à la constitution duquel prend part le mauvais fonctionne-
ment de la thyroïde, et déterminer à leur tour, par l’infection banale qui les cause, un affaiblissement thyroïdien.
Parmi les intoxications qu’il y a surtout lieu d’incriminer, nous placerons en première ligne Valcoolisme, dont les travaux de M. de Quervain, de Scbmiergeld, de Petrov, ont bien montré les effets sur la glande thyroïde. L’alcoolisme des parents joue un rôle dans la genèse de l’hypothyroïdie de l’enfant (Hertogiie, de Ouervain, Debove, L’orand). Il faut encore mentionner l’intoxication par l’oxyde de carbone (Hoche), îe saturnisme, le morphinisme, V hydrargyrisme, Vintoxication suif o~ carbonée à laquelle Parhon et Goldstein rapportent quelques cas d’infantilisme. On doit ajouter que certains états généraux, tels que le diabète, qui comportent, à une phase de leur évolution, de l’hyperthyroïdie, s’accompagnent, à une autre période, d’insuffisance Ihyroïdienne.
11 convient à ce sujet de mettre en relief que, parmi les causes qui diminuent le fonctionnement du corps thyroïde, un grand nombre provoquent tout d’abord l’hyperfonctionnement de la glande.
Dans les formes extrêmes, on voit la maladie de Basedow suivie du myxœdème (Magnus Lévy', Forster, Mac Ilwaine). Cette transformation est, somme toute, assez fréquente pour qu’on ait pu soutenir l’origine basedowienne de certains myxœdèmes. A un degré moins accentué, c’est une thyroïdite aiguë, qui est suivie d’insuffisance thyroïdienne (Ménard). Le traitement thyroïdien longtemps prolongé serait exceptionnellement capable
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de provoquer une hypothyroïdie paroxystique (cas personnel) ou continue (Gauthier, de Charolles). On voit ainsi les oscillations si fréquentes du fonctionnement thyroïdien se manifester par une instabilité thyroïdienne à terminaison d’hypothyroïdie.
Il est nécessaire de revenir sur certaines influences de la vie féminine. La puberté, lorsqu’elle s’établit difficilement, comporte des signes d’hypothyroïdie, cause parfois du retard de l’évolution sexuelle. Les menstrues sont, chez quelques femmes, l’occasion d’hypothyroïdie paroxystique. La grossesse qui peut provoquer une hyperthyroïdie réactionnelle, procurant à la malade un véritable mieux-être général, est susceptible d’autre part, surtout parla répétition des gestations, de s’accompagner d’hypothyroïdie. Il est permis même de se demander si certains accidents de la grossesse ne seraient pas, en partie, dus à l’hypothyroïdie concomitante. L’accouchement très prolongé et difficile, s’il ne joue pas un rôle causal, préside à la naissance de l’insuffisant thyroïdien (Silva Garvalho). Une hémorragie grave, lors d’un accouchement, est incriminée comme cause d’insuffisance thyroïdienne, chez la mère, par Borchardt. Une mention doit être faite en oiilve pour l’allaitement maternel. Si pendant la lactation, la mère se trouve souvent mieux portante qu’en temps ordinaire, il n’est pas rare devoir tous les signes de l’insuffisance thyroïdienne se produire, une fois la lactation terminée. L’influence du goitre des nourrices peut se manifester d’autre part par l’insuffisance thyroïdienne des enfants (Spolve- RiNi). Quant à la ménopause, son action est si évidente que les premiers cas de myxœdème, publiés
par Gull, concernent justement des femmes arrivées à la période de la ménopause. M. Dalché a décrit, à la ménopause, un syndrome de pseudo-myxœdème. L’ablatior des ovaires est susceptible de provoquer une insuffisance thyroïdienne par épuisement de la glande, après une phase plus ou moins marquée de suractivité.
En résumé, nombreuses sont les causes qui agissent sur le corps thyroïde pour en diminuer le fonctionnement.
Certaines sont déterminantes : Thérédité paraît être au j remier rang. On naît hypolhyroïdien, d’après Hertoghe. La débilité organique, étudiée par Hanot pour le foie, par M. Castaigne pour le rein, se retrouve pour la thyroïde. Ce que réalise l’hérédité, des maladies infectieuses, des intoxications, quand elles touchent profondément la glande, sont capables également de le produire.
Mais souvent des infections légères, des intoxications transitoires, n’agissent qu’à titre de causes occasionnelles sur une thyroïde, dont la résistance est amoindrie. Il faut ajouter le froid, les émotions^ le surmenage, les actes de la vie féminine.
Des causes extériorisantes de l’insuffisance thyroïdienne se manifestent sous forme d’autres insuffisances, l’insuffisance rénale par exemple, qui met en évidence une insuffisance th}Toïdienne jusqu’alors restée latente. Nous nous sommes demandé, à ce point de vue, si certains signes, tels que la sensation de doigt mort, la cryesthésie, que Dieulafoy rapporte à l’insuffisance rénale, ne sont pas la mise en évidence, du fait d’une insuffisance rénale surajoutée, d’une insuffisance thyroïdienne
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latente. La question est encore plus complexe, en réalité, car pour en revenir au signe du doigt mort, dû au spasme des artérioles du doigt, il dépend peut-être encore plus, que de rinsuffisance thyroïdienne, d’une hyperadrénalémie concomitante.
Souvent l’insuffisance thyroïdienne nécessite, dans sa production, plusieurs causes associées. L’hérédité se trouve à la base de l’état morbide. Des toxi-infections affaiblissent la glande. Des grossesses, des allaitements répétés s’ajoutent aux causes antérieures. Un surmenage, un refroidissement, font alors éclater les troubles.
Rappelons encore que toutes les causes, qui produisent l’hypothyroïdie, sont susceptibles, d’autre part, de déterminer l’hyperthyroïdie. Ces résultats opposés sont fonction de l’intensité de la cause, de sa durée, de l’état préalable de la glande sur laquelle elle agit.
Il est intéressant de rechercher par quels mécanismes les causes efficientes énoncées produisent l’insuffisance thyroïdienne. Ce sera l’objet du chapitre de pathogénie que nous établirons, après avoir pris connaissance des lésions de rinsuffisance thyroïdienne.
ANATOMIE PATHOLOGIQUE
Avant d’étudier les lésions du corps thyroïde dans l’insuffisance thyroïdienne, étudions rapidement cet organe au point de vue macroscopique
et MICROSCOPIQUE.
Le corps thyroïde est une glande dont la configuration rappelle celle d’un bouclier (Oupsoç) d’où son nom. Elle se compose d’une portion médiane plus ou moins large, appelée isthme, qui relie lieux lobes latéraux développés surtout dans le sens vertical. L’isthme répond aux premiers Anneaux de la trachée. Les lobes latéraux sont couchés parallèlement sur les côtés de la trachée et remontent sur le larynx. Du bord supérieur de l’isthme se détache fréquemment un prolongement de forme pyramidale, qui remonte au-devant du larynx et parfois jusqu’au voisinage de l’os hyoïde. C’est la pyramide de Lalouette.
Le volume de la glande thyroïde subit des variations considérables, suivant l’age et les conditions physiopalhologiques auxquelles elle est soumise. Son poids a été différemment apprécié par les auteurs. De 25 à 50 grammes pour les uns, il al-
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teindrait communément 50 grammes pour d’autres. Pour Sappey, le poids de 24 grammes doit être accepté comme poids moyen normal, opinion confirmée par M. Garnier. Quand il dépasse 50 grammes ou qu’il est inférieur à 20 grammes, le corps thyroïde peut être considéré comme pathologique.
La glande est recouverte d'une capsule fibreuse qui lui donne un aspect lisse, elle est d’une couleur brun rougeâtre. La coupe présente une apparence grenue. La coloration est variable : jaune, lorsque les vaisseaux sanguins sont en état de vacuité, rouge lorsqu’il y a congestion et hyperactivité de la glande. La pointe des lobes est en général moins colorée que les bases.
Au point de vue histologique, la thyroïde estime glande close, sans conduit excréteur. Elle se décompose en vésicules, séparées par de fins tractus conjonctifs, qui renferment des artères, des veines, des lymphatiques et des nerfs. Le tissu conjonctif pousse des prolongements dans l’intérieur des vésicules. Celles-ci, d’un diamètre qui varie entre 25 et 500 U-, complètement closes, sont formées d’une paroi, constituée par des cellules, disposées sur une seule couche, avec noyau bien coloré. Les cellules se montrent sous deux aspects, qui correspondent à deux étapes différentes de sécrétion. Les unes ont un protoplasma clair, ce sont les cellules principales de Langendorff, les autres cellules granuleuses ou colloïdes ont un protoplasma granuleux qui se colore vivement. D’après M. Garnier, la cellule principale se- charge de granulations, la cellule colloïde vide ultérieurement son contenu dans
la cavité de la cellule, puis il se forme à nouveau un protoplasma clair.
Le centre du lobule est occupé par la matière colloïde, résultat de la fonte des cellules colloïdes. Elle se colore normalement en rose par Téosine.
Les lésions du corps thyroïde dans l’insuffisance thyroïdienne sont de deux ordres :
1° Celles qui amoindrissent le fonctionnement thyroïdien ;
2^ Celles qui sont la conséquence de troubles réactionnels à ces lésions.
Mais on comprend que, lorsqu’il y a insuffisance thyroïdienne légère, il puisse y avoir simple perturbation du fonctionnement de la glande, sans modification appréciable à nos moyens d’investigation.
L Comme dans d’autres organes, ce sont toutes les lésions, qui diminuent la substance sécrétante, qu’on trouvera à l’examen anatomo-pathologique. On conçoit d’ailleurs qu’avec des lésions même accusées, il reste parfois suffisamment de parenchyme glandulaire, en état de fonctionnement, pour que l’insuffisance thyroïdienne ne soit pas réalisée cliniquement.
A r examen macroscopique, la glande thyroïde, qui existe toujours dans ces cas, — contrairement à ce qui se produit dans le myxœdème, affection dans laquelle elle peut manquer (athyréoplasie), comme l’ont noté Kocher, Langerhans, Muratow, Peucker, Maresch, Aschoff, Erdheim et Knoepfel-
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mâcher, — est soit diminuée de volume soit augmentée de volume, soit sans modification importante dans le volume.
Elle diminue de volume et simultanément de poids, dans certaines affections chroniques. C’est ainsi que dans le rhumatisme chronique, comme l’ont montré les recherches de M. Souques, il n’est pas rare de trouver la glande assez profondément diminuée : 17 grammes, par exemple, dans un cas de rhumatisme chronique, amélioré pendant la vie par le traitement thyroïdien.
L’augmentation, par contre, se rencontre dans les cas de goitre, dans lesquels le volume du corps thyroïde se trouve considérablement accru, sans que la glande soit en fonctionnement normal.
Dans un certain nombre de faits, aucun changement n’est appréciable dans l’aspect extérieur de la glande.
Suivant les affections qui ont déterminé l’insuffisance thyroïdienne, on trouvera, associées aux lésions banales, des lésions spécifiques : tuberculose, syphilis, kystes, adénomes.
Ce sera surtout Vexamen histologique qui permettra de reconnaître l’insuffisance thyroïdienne.
Au degré le plus léger, on notera les lésions que Lüthi a relevées dans la stase veineuse : dilatation des veines et des capillaires, extravasations sanguines intra-alvéolaires, disparition de la matière
(b Au cours de l’hibei-nation, la thyroïde est très diminuée de volume (Pisek). Il y à, chez les animaux hibernants, disparition complète de la substance colloïde et de toute activité sécrétoire intra-folliculaire pendant Uhiver.
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colloïde, desquamation épithéliale. On n’observe pas ici, comme dans la thyroïdite, de néoformation ni de prolifération des cellules épithéliales, ni l’abondante immig-ration de leucocytes dans l’intérieur des vésicules.
Des lésions comparables se rencontrent chez des sujets qui ont succombé à des brûlures. Elles se rapprochent toutefois des lésions infectieuses et toxiques. Valentin a constaté dans ces cas, surtout chez des enfants, une desquamation des épithéliums. Certaines cellules ont conservé leur apparence habituelle, ainsi que leur colorabilité, mais leur noyau se ratatine et prend une coloration foncée. D’autres cellules volumineuses ont leur proloplasma finement vacuolisé, un noyau souvent gonflé en vésicule; enfin quelques cellules présentent une nécrose au début. La matière colloïde est en voie de dégénérescence muqueuse.
Ces deux stades de congestion passive et d’altération cellulaire, par agent toxique ou nutrition défectueuse sont représentés, mais d’une façon plus accentuée, en général, et avec des lésions surajoutées, dans les états d’infection et d’intoxication. Depuis les premières recherches de M. Sokolow, divers travaux ont montré la participation de la glande thyroïde aux maladies infectieuses et toxiques.
MM. Roger et Garnier ont étudié les modifications, qui se produisent dans la glande thyroïde, sous l’influence des maladies infectieuses. Elles
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passent par trois stades : d’hyperthyroïdation, de dysthyroïdation, d’athyroïdation.
Nous empruntons à M. Garnier lui-même les conclusions de ses recherches :
Au premier degré, la modification consiste uniquement en un réveil de l’activité glandulaire, toujours affaiblie chez l’adulte; la thyroïde se met à sécréter abondamment, elle présente alors un aspect identique à celui’ des glandes hyperexcitées ; la pilocarpine ou l’iode modifient la thyroïde de la même manière qu’une maladie infectieuse. Mais, tandis que dans ce cas, le processus se borne à une hypersécrétion, l’infection produit parfois des désordres plus grands; les cellules n’évoluent plus selon le mode normal; la matière colloïde perd ses propriétés fondamentales, change d’aspect, de forme, de coloration. Enfin, dans quelques cas, il y a arrêt de la sécrétion colloïde. A ce stade, il ne subsiste parfois, à la place des follicules, que des espaces vides occupés çà et là par des éléments granuleux, en voie de destruction (Bérard).
A côté de ces altérations du parenchyme de la glande, évoluent parallèlement des lésions interstitielles, portant en particulier sur les vaisseaux : hémorragie, artérite, phlébite.
Les lésions d' intoxication ont été particulièrement étudiées dans l’alcoolisme par de Ouervain, à propos de 4 cas dans lesquels l’alcoolisme n’était accompagné d’aucune affection susceptible de modifier l’aspect histologique de la thyroïde. Toutefois, cet auteur a montré que la thyroïde
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réagit aux causes d’irritation les plus diverses, qu’elles soient toxiques ou infectieuses, d’une façon presque invariable. En ce qui concerne l’alcoolisme, les lésions se caractérisent : par une très forte hyperhémie des capillaires, une desquamation intense des cellules épithéliales de la paroi vésiculaire ; un état granuleux de la substance colloïde, l’apparition d’un grand nombre de petites vacuoles réparties sur tout le contenu de la vésicule, par sa transformation en un réseau de filaments minces et par une modification de la colorabilité de la colloïde qui prend l’hématéine au lieu de l’éosine. La matière colloïde peut meme disparaître complètement.
Schmiergeld a confirmé ces données. Dans un de ses cas, il existe en outre une sclérose accusée de la glande; les vésicules sont très réduites do volume.
L’état histologique du corps thyroïde a été précisé dans certains états chroniques, en particulier dans le rhumatisme chronique.
M. Souques a noté à l’autopsie d’un rhumatisant chronique un corps thyroïde atrophié (il pesait 17 grammes). L’examen microscopique montre une substance colloïde appauvrie. Il y a une sclérose légère et ancienne, surtout périlobulaire, mais envoyant par endroits des tractus périvésiculaires.
MM. Parhon et Goldstein relèvent, chez un rhumatisant chronique, un corps thyroïde de '2X grammes. L’examen histologique relève une sclérose des plus nettes. Des bandes plus ou moins épaisses de tissu fibreux entourent et iso-
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lent presque chaque follicule. La cellule colloïde elle-même ne s’éloigne pas du type normal (mais le sujet avait été soumis à l’opothérapie thyroïdienne). Les cellules de la paroi des follicules sont plates, endothéliformes.
Dans un autre cas, concernant une femme de 80 ans, la sclérose est moins prononcée que dans le cas précédent. En revanche, la plupart des follicules thyroïdiens sont petits, et le colloïde est, en général, coloré en violet foncé par l’hématoxyline, ce qui indique une altération de ses qualités.
Les mêmes auteurs ont étudié le corps thyroïde d’une centenaire, et noté une sclérose assez abondante. Certains follicules offrent des dilatations kystiques, d’autres sont petits.
Dans un cas de MM. Glande et Blanchetière, concernant une femme de 59 ans, atteinte de rhumatisme chronique déformant, ayant succombé à des phénomènes broncho-pulmonaires compliquant une cardiopathie, la thyroïde pèse 22 gr. 52. Elle est le siège d’une sclérose très développée. Le tissu fibreux est rempli d’éléments lymphoïdes proliférés qui font disparaître les vestiges des vésicules non envahies parla sclérose. L’épithélium des vésicules est transformé en cellules n’ayant plus les caractères des épithéliums normaux. Il est représenté par des cellules arrondies ou polyédriques, par pression réciproque, tassées les unes contre les autres. Par places, on rencontre encore dé très petites quantités de colloïde.
Parmi les lésions chroniques rencontrées souvent, à des degrés divers d’insuffisance thyroï-
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clienne, il y a lieu d’insister sur les scléroses. Bérard a signalé les scléroses latentes de la thyroïde, étudiées en particulier par Perrin-de-la-Touche et Dide, et comportant une phase d’irritation de l’épithélium qui se gonfle et sécrète des quantités considérables de colloïde.
Dès le début, on voit prédominer presque toujours une sclérose péri-vasculaire, le réseau conjonctif normal s’épaissit et pousse de nouveaux cloisonnements entre les vésicules. Ln sclérose est soit insulaire^ soit péri ou intra-lohulaire et même péri- alvéolaire. Enfin dans un dernier stade, la sclérose est diffuse totale. Parfois existe une Aéritable altération myxoïde du tissu conjonctif dont les éléments sont difficilement colorables. Le plus souvent dans les scléroses thyroïdiennes, les lésions vasculaires se bornent à la péri-artérite. Les vésicules subissent des altérations variables : d’une manière générale, leur surface sécrétante totale est en raison inverse de la quantité du tissu fibreux accumulé à l’intérieur de la glande. A un stade avancé, il ne reste plus, au sein des nappes de la sclérose diffuse, que de rares follicules épithéliaux. Par places, on trouve de petites cavités kystiques, ne contenant pas de' substance colloïde, dépourvues de revêtement épithélial.
Telles sont les lésions qui diminuent les parties fonctionnantes du corps thyroïde. Les unes portent sur les vaisseaux, d’autres sur la substance sécrétante, d’autres sur le tissu interstitiel. Elles sont communes à des causes pathologiques variées.
A coté de ces lésions communes il comdent d’étu-
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(lier les lésions pins spécifiques (tuberculose, syphilis, goitres).
a) Les lésions, clans la tuberculose, ont été étudiées par M. Garnier. Il a montré en dehors des lésions tuberculeuses, à proprement parler, une sclérose thyroïdienne avec atrophie de la glande. Elles ont fait ensuite l’objet de la thèse de M. Giraud. D’après cet auteur, l’infection tuberculeuse se traduit rarement par des nodules tuberculeux lypic{ues, bien qu’on puisse rencontrer, comme dans le cas de White, des tubercules miliaires, probablement d’origine hématique. Ce qu’on constate le plus souvent, c’est une diminution de volume de la glande s’accompagnant de lésions de sclérose.
La sclérose est d’autant plus intense que la maladie a été plus longue. Dans les cas à évolution très lente, la sclérose affecte tantôt le type ogival de Roger et Garnier, tantôt est disposée sous forme de travées épaisses et tout à fait irrégulières. Dans les cas à évolution subaiguë ou aiguë, la sclérose est très jeune, fdDrillaire, ou peut même quelquefois manquer totalement.
Les vésicules thyroïdiennes paraissent en général peu modifiées. Lors de sclérose, on peut assister à l’étouffement de certaines d’entre elles par le tissu conjonctif. Dans les cas aigus ou subaigus, elles semblent dilatées, et la matière colloïde y est très abondante et très fortement colorée. Dans un seul cas, l’architecture de la glande s’est montrée toi alement modiliée et les vésicules très petites el déformées ne contenaient le plus souvent qu’une substance grenue et mal colorée.
MM. Poucet et Leriche, dans un mémoire ré-
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cent, ont insisté, en dehors de la sclérose, sur la tuberculose inflammatoire du corps thyroïde. Pour eux, la lésion thyroïdienne la plus banale chez les tuberculeux, après la sclérose, est le goitre. Ils ont vu se produire, dans un cas, une thyroïdite ligneuse cancériforme (type Riedel).
b) En ce qui concerne la syphilis, elle a surtout été étudiée dans Vhérédo-syphilis ; sur cinq fœtus, M. Garnier a montré l’arrêt du processus normal de la sécrétion colloïde. Les vésicules semblaient atrophiées et vides. La plupart d’entre elles étaient petites, avec des cellules desquamées et granuleuses; d’autres étaient remplies de cellules épithéliales gonflées, avec noyaux difficilement colorables. Les vaisseaux étaient fortement dilatés. Des bandes conjonctives néoformées enserraient les vaisseaux.
Perrando a de meme étudié histologiquement la thyroïde chez des fœtus syphilitiques, et décrit :
Des altérations marquées des voies vasculaires (infiltration pluri-cellulaire des tuniques, endartérite oblitérante intense);
Un arrêt ou une régression du parenchyme thyroïdien ;
Une hypertrophie avec hyperplasie conjonctive du tissu interstitiel.
En somme, dans l’inflammation syphilitique héréditaire, il y a hypertrophie de la thyroïde, soit par hypertrophie parenchymateuse avec arrêt de développement, soit, et le plus souvent consécutivement, par une importante néoformation conjonctive, soit enfin par la combinaison des deux. M. Garnier n’a pas rencontré les gommes déjà
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signalées par Demme, et qui existeraient, d’après Thursfield, dans l’hérédo-syphilis et la syphilis acquise.
La syphilis acquise du corps thyroïde se manifeste, comme dans un cas de Mendel, par des lésions de thyroïdite interstitielle avec gommes et lésions vasculaires spécifiques : thyroïdite syphilitique interstitielle, à mettre à côté de la gomme, néoformation circonscrite.
Dans cette étude générale des lésions chroniques du corps thyroïde, qui conduisent à l’insuffisance thyroïdienne, une place doit être réserA^ée à la strumite fibreuse, qui est l’aboutissant des strumites d’abord aiguës, puis chroniques, mais qui correspond aussi à d’anciens goitres colloïdes diffus ou nodulaires, devenus fibreux et calcifiés chez les AÛeillards.
La sclérose a étouffé progressivement les éléments nobles de la glande. Il ne reste qu’un tissu fibreux, véritable fibrome, à bandes conjonctives épaisses, circonscrivant quelques vaisseaux atteints d’endo et de périartérite, eide rares cellules fixes. Au degré ultime, on arrive à la strumite cancériforme de Riedel, Tailhefer. Toute la région, depuis l’aponévrose superficielle jusqu’aux plans prévertébraux, est transformée en une masse d’une dureté ligneuse, mais c’est un goitre antérieur qui est le point de départ de cette transformation. Dans ce cas, il ne reste plus de tissu glandulaire reconnaissable. On ne constate plus que des fibres conjonctives adultes. Par places, les faisceaux conjonctifs se disposent en tourbillons autour des petits vaisseaux.
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Les goitres, qu’il s’agisse de goitre parenchymateux ou hypertrophique, de goitre Jcolloïde hypertrophique, d’adénome fœtal, de goitre vasculaire, de goitre kystique, peuvent aboutir à des goitres fibreux, surtout lorsque les tissus hypertrophiés et les adénomes ont été le |siège de localisations infectieuses subaiguës répétées, ou d’injections interstitielles, ou d’hémorragies, et môme par suite de transformations évolutives banales (Bkrârd).
Lorsque le goitre libreux est constitué, on ne trouve plus à la coupe que des vestiges de follicules et de vésicules à sécrétion appauvrie.
C’est la sclérose qui est la lésion dominante dans ces états, sclérose soit discrète, périvasculaire, soit diffuse. Elle est figurée par des fdArilles et des faisceaux fibreux, constituant parfois de véritables fibromes. A ces lésions on donne le nom dè thyroïdites fibreuses, de goitres séniles, car la vieillesse peut entraîner de môme la sclérose de la thyroïde, avec atrophie cellulaire. A un degré de plus, le goitre se calcifie, devient pierreux, ou môme cartilagineux ou ossifiant.
Dans ces divers cas, c’est lorsque la substance sécrétante se trouve diminuée ou supprimée qu’apparaît l’insuffisance thyroïdienne, quel que soit d’ailleurs le volume global de la glande. Il est bien évident que c’est l’état fonctionnel de la glande, qui, par son activité vésiculaire, par la production et les qualités de la matière colloïde, commande le bon fonctionnement thyroïdien.
A côté des altérations d’ordre vasculaire, cellulaire, interstitiel, qui diminuent le champ d’acti-
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vité (le la thyroïde, il se produit, dans cet organe, comme au niveau du foie, du rein, des lésions de défense, de compensation, de régénération, qu’on aperçoit sur les coupes histologiques et dont il faut tenir compte, au point de vue de l’interprétation des faits cliniques.
Tous les auteurs qui étudient les lésions histologiques de la thyroïde, ont été frappés de ces apparences.
Lanz a admis que chez les goitreux, certaines parties du corps thyroïde, étant impropres au fonctionnement de la glande, les parties i*estées saines subissent une hyperplasie destinée à augmenter la sécrétion devenue insuffisante.
M. B érard écrit: «A côté des points dégénérés, il n’est pas rare de trouver encore pendant longtemps les cellules épithéliales jeunes, qui se groupent en nouveaux follicules ou en masses adénomateuses.
Parhon et Goldstein signalent, dans un cas de sclérose évidente chez une femme de 80 ans, un processus prolifératif et régénératif. Dans leur premier cas de rhumatisme chronique, existait une petite excroissance faisant corps avec la glande et donnant sur la coupe l’impression de nodules de régénérescence, consécutifs aux profondes altérations de la glande. Ils considèrent qu'un grand nombre de follicules jeunes sans colloïde, représentent probablement une régénération de la thyroïde .
M. Souques, dans un cas de rhumatisme dironique avec sclérose, note la fréquence de petites vésicules, peu entourées en général de sclérose, et
il se demande s’il ne s’agit pas de régénération plutôt que d’atrophie véritable.
Bloodgood a de même décrit les lésions de régénération au cours des kystes de la thyroïde.
M. Petit (d’Alfort), dans toutes les thyroïdes de vieux chevaux, a trouvé, à côté des lésions de sclérose, de petits adénomes.
Cette lésion régénérative a été encore signalée par MM. Claude et Schmiergeld dans leur étude anatomo-pathologique de l’épilepsie. MM. Claude et Blanchetière, chez une jeune fdle de 52 ans, atteinte de rhumatisme chronique déformant et morte de tuberculose pulmonaire, signalent, à côté de la sclérose ancienne, des territoires d’hypertrophie compensatrice, avec épithélium vésiculaire élevé, colloïde bien coloré, mais inégalement.
Dans l’insuffisance thyroïdienne, on constate d’autres altérations portant sur les divers parenchymes, sur les autres glandes à sécrétion interne. Nous les étudierons, avec ces divers appareils.
L’association, sur une même glande thyroïde, de lésions correspondant à l’hypo et à l’hyperthyroïdie, constitue, suivant nous, la base du syndrome de r « Instabilité thyroïdienne ».
La signification des lésions de régénération a été bien démontrée par V expérimentation.
Halsted, en réséquant une partie de la glande thyroïde du chien, a provoqué dans la partie restante, des lésions d’hypertrophie compensatrice : élévation du type de répithélium, invagination de la paroi des acinus, prolifération des cellules épi-
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théliales, avec formation de bourgeons papillomaleiix intra-acineux, diminution de la matière colloïde. Or, la figure d’Halsted, obtenue par Marine dans des conditions analogues, s’est trouvée reproduite chaque fois qu’on a déterminé des lésions qui limitent l’activité thyroïdienne : par injections dans les vaisseaux thyroïdiens du chien et par toxi-infections à distance (Mac Callum); par ligature de l’artère thyroïdienne (Bai^n).
Les lésions d’hypertrophie vraie, d’hyperplasie allant jusqu’à l’adénome, qui se produisent dans ces cas, sont superposables à celles que Bloodgood trouve au voisinage des kystes de la thyroïde et à celles qui ont été signalées plus haut.
En résumé, dans des circonstances extrêmement variées, la glande thyroïde est le siège de lésions soit banales, soit spécifiques, qui en amoindrissent l’aclivité, tout en étant susceptibles de provoquer de nouvelles lésions par réaction compensatrice.
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Dans quelle mesure la chimie renseigne-t-elle sur rinsuffisance thyroïdienne? C’est ce que nous allons exposer, après avoir donné quelques renseignements généraux sur la question, au point de vue physiologique.
Parmi les principes actifs contenus dans la glande thyroïde, celui qui est le mieux connu est l’iode. Sa présence, déjà soupçonnée par Coindet et Maunoir, a été démontrée par Baumann. L’iode se trouve, d'après Oswald, englobé dans une albumine composée, la thyréoglobuline , dont la quantité est proportionnelle à la matière colloïde. Par dédoublement de la thyréoglobuline, I^aumann obtint une albumine moins complexe et un composé organique iodé qu’on appelle iodothyrine.
La glande thyroïde renferme en outre du phosphore (Oswald), inclus dans une nucléoalbumine, la nucléoprotéide.
D’après des recherches que nous a communi- <{uées Bayer, 5 grammes de glande fraîche correspondent à 0 gr. 044 de phosphatide, qui contient 0 gr. 001 02 de PH3 ’ (pentoxyde de phosphore).
On y trouve encore du brome ,(Baldi), (d'après
CHIMIE
üO
Haldi, la ihyroïde contient ,07)0 0/0 de brome) ; de l’arsenic (Gautier). M. Brisson vient de rechercher la teneur en soufre de diverses glandes à sécrétion interne, et a trouvé pour deux grammes de thyroïdine un précipité de sulfate de baryte de 0 gr. 20. Le corps thyroïde, après la kératine, renferme, avec la surrénale et le testicule, le maximum de soufre.
La glande thyroïde détient, en outre, de la choline (Gautrelet) à laquelle cet auteur a rapporté une action hypotensive et des ferments oxydants sur lesquels nous reviendrons.
M. Iscovcsco a, d'autre part, extrait de la glande thyroïde une série de lipoïdes dont les actions sont différentes. Par exemple, le lipoïde thyroïdien LIA (extrait éthéré insoluble dans l’acétone) est cachectisant à la dose de 2 centigrammes par kilogramme et convulsivant à une dose plus forte, l’exlrait EA (soluble dans l’acétone) est tachycardique et exophtalmisant. On conçoit donc qu’il faille tenir compte de la teneur du corps thyroïde en lipoïdes, pour apprécier le fonctionnement de cet organe.
Dans les travaux qui ont été consacrés à l’étude chimique de la thyroïde, c’est la teneur en iode de la glande qui a surtout été étudiée, et sa diminution a été considérée comme l’indice d’une hypothyroïdie. Citons d’abord les faits, nous les soumettrons ensuite à la critique.
Il est intéressant tout d’abord de noter, comme l’a fait Baumann, que la richesse des glandes thyroïdes en iodothyrine ou en iode varie avec la localité et diminue dans les pays à goitres. M. Monéry, dans ses recherches sur la fonction iodée de la glande thyroïde, a trouvé i mmgr., 5 d’iode, en
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moyenne, par glande thyroïde sèche, chez les hal)itants de Lyon. Les quantités d’iode, variables suivant les âges, sont au maximum entre 25 et 55 ans, et diminuent chez les enfants et les vieillards.
En général, les maladies de la glande thyroïde diminuent la quantité d’iode thyroïdien. Rocher a noté une diminution de 1 à 0 et même à 10 d’iode dans les goitres parenchymateux .
Aesbacher a recherché l’iode dans le corps thyroïde des alcooliques. Il l’a trouvé en moyenne diminué.
Le meme auteur a fait la même constatation dans les glandes altérées par une affection inflammatoire aiguë.
D’après Charrin, les produits thyroïdiens des sujets débiles sont fréquemment pauvres en iode (Bourget).
M. Monéry a noté la diminution de l’iode dans quelques corps thyroïdes d’idiofie et de tuberculose.
M. Giraud, sur 24 cas de tuberculose, a trouvé l’iode diminué dans 10 cas (moins de 1 mmgr.). Or, ce sont les cas dans lesquels la sclérose est abondante.
M. Monéry, dans un fait (ï ostéomalacie a trouvé l’iode complètement absent dans la glande thyroïde. Par contre, MM. Parhon et Goldstein, dans deux cas d’ostéomalacie sénile, ont trouvé 15mmgr (3 pour 100 et pour 100 d’iode, ce
qui n’est pas très différent des quantités trouvées chez des sujets de même âge,
La diminution de la teneur en iode de la glande thyroïde a-t-elle une valeur indéniable en faveur de
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l’hypothyroïdie? C’est l’opinion courante. Quelques remarques sont permises à ce sujet :
i'’ La teneur en iode de la glande thyroïde ne saurait avoir une valeur absolue, puisque l’alimentation légèrement iodée fixe des petites quantités d’iode dans la glande thyroïde (Gley et Bouucet), et qu’un traitement à l’iode, qu’il s’agisse de teinture d’iode, d’iodure de potassium et meme d’iodoforme, employé en usage externe, augmente considérablement la richesse de la glande en iode.
2" La diminution d’iode, en général parallèle à la diminution de la matière colloïde, mérite d’être interprétée.
Et, en effet, l’absence de la matière colloïde, et par conséquent d’iode, peut tenir, non à un défaut de production, mais à un excès d’activité de la résorption (de Ouervain, Kocher). C’est de cette façon que nous comprenons la diminution de l’iode de la maladie de Basedow, qui a été constatée par M. Gley et qui résulte pour nous d’un hyperfonctionnement hyperplasique des vésicules.
Il y a, si l’on veut, hypoactivité excrétoire avec hyperactivité sécrétoire. Nous avons traduit par la formule : hypothyroïdie iodée avec hyperthyroïdie phosphorée. Cette même explication nous parait applicable à la diminution d’iode qu’on trouve chez les enfants. Chez eux, l’activité cellulaire se traduit, comme dans la maladie de Basedow, par nue apparence quasi adénomateuse du parenchyme thyroïdien. La matière colloïde est excrétée en petites quantités, ce qui n’indique pas (non plus que dans la maladie de Basedow), un amoindrissement de l’activité sécrétoire.
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La comparaison que nous établissons est d’autant plus permise que, au point de vue clinique, les basedowiens se rapprochent des enfants, et que M. Doyen a insisté, dans la maladie de Basedow, sur le retour des vésicules à l’état infantile.
Nous concluons donc, que pour tirer, des recherches cliniques, des conclusions valables, il ne suffît pas de reconnaître la teneur de la glande thyroïde en iode ('). Il convient tout au moins d’établir sa richesse en phosphore, car celle-ci est vraiment l’indice de l’activité cellulaire et nucléaire.
Cette recherche a été faite trop rarement, mais mérite de se généraliser.
MM. Parhon, Dumitresco et Nissipesco ont recherché la teneur de la glande tiiyroïde en iode et en phosphore, dans un cas de goitre kystique avec scoliose de l’adolescence, ainsi que dans deux cas de maladie de Parkinson. S’ils n’ont pas trouvé de grandes variations pathologiques de ces éléments, dans les cas étudiés, ils ont, du moins, confirmé la loi d’Oswald, d’après laquelle la richesse de la glande thyroïde en iode est en rapport direct avec la quantité de substance colloïde contenue dans les follicules glandulaires (lorsque celle-ci, du moins, n’est pas modifiée dans sa composition). Ils ont également retrouvé le rapport inverse entre les teneurs relatives du corps thyroïde en iode et
(*) D’aj)rès MM. Claude et Blanchetière, il n’v a pas parallélisme dans la thyroïde entre l’iode et la colloïde. L’iode j*eut exister en notable proportion dans la glande, à défaut de tonte trace sensible de substance colloïde, ce qui i)eut s'expliquer par un état ti-ansitoire de l'iode dans le protoplasma cellulaire, avant sa transformation en iodotbyréoglobuline.
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phosphore, rapport déjà signalé par Kocher hls el Aesbacher, et que nous avons dénommé la règle d’alternance entre l’iode et le phosphore.
Ces recherches sont, on le voit, encore an début.
Pourra-t-on pousser encore plus loin cette analyse, et arriver à fixer, dans les insuffisances thyroïdiennes partielles, l’élément chimique qui est surtout en défaut? Hertoghe s’est demandé si l’on ne pouvait incriminer surtout um; insuffisance arsénicale dans la migraine, une insuffisance iodobromée dans l’incontinence d’urine. Ce ne sont là, actuellement, il faut bien le dire, que des hypothèses.
Etant données la richesse de la peau et du corps thyroïde en produits soufrés, et la notion, que nous avons mise en avant, d’un appareil tricho-dermothyroïdien, il convient, tout au moins, lors d’analyse chimique du corps thyroïde dans les affections cutanées, de porter son attention sur le soufre.
Il serait d’une grande importance de savoir reconnaître, pardes caractères scientifiques, l’activité delà glande thyroïde, au cours des états pathologiques.
Les renseignements, recueillis à ce sujet, sont peu nombreux et concernent davantage l’hyperthyroïdie que l’hypothyroïdie. Etudions-les d’ensemble, en envisageant la question durant la vie et après la mort des thyroïdiens.
A. — Pendant la vie. — A l’état physiologique, on peut admettre que l’activité thyroïdienne est fonction des agents chimiques qui se rencontrent dans la glande thyroïde. Parmi ces agents, l’iode peut servir à apprécier le fonclionnement de la thyroïde. Car, si la résorption de l’iode se fait d’une façon excessive, comme l’a montré Kocher, dans riod-Basedow, on retrouvera ce produit dans l’urine (Kocher).
On appréciera encore indirectement l’activité de la glande thyroïde, en injectant à des rats du sérum de dysthyroïdiens, et en considérant la résistance
qu’acquièrent de ce fait ces animaux à diverses intoxications, en particulier parracétonitrilê (Hunt). Le sang des basedowiens augmenterait la résistance des rats à cette dernière intoxication.
Autre point de vue. On a supposé que le pouvoir actif de la glande thyroïde «lépendait des ferments qu’elle renferme. Ces ferments thyroïdiens solubles, admis par Notkine, seraient surtout des ferments oxydants (Arthus). Cette hypothèse s’appuie, — en dehors de la richesse de la vascularisation de la glande, — sur l’embryologie, qui montre que chez tous les animaux, le corps thyroïde est annexé à l’appareil respiratoire, et que la glande thyroïde et le poumon présentent une origine commune aux dépens d’un même bourgeon.
Quoi qu’il en soit, Youchtchenko, dans un mémoire récent, a précisé la question des ferments de la thyroïde. D’après lui, le suc thyroïdien est riche en catalase et en peroxydase, mais le corps thy-^ roïde des herbivores renferme davantage de catalase, celui du chien, plus de peroxydase. Il renferme encore, surtout chez les carnivores, de la lipase. En outre, et la question nous intéresse particulièrement ici à ce point de vue, la thyroïdectomie abaisse la teneur du sang en catalase, l’ingestion de corps thyroïde produit tout d’abord une élévation considérable de la quantité de catalase contenue dans le sérum. Dans le même sens, le pouvoir lipasique du sérum sanguin se trouve notablement abaissé par la thyroïdectomie, et l’activité lipoly-* tique augmente par ingestion de corps thyroïde.
Quelques autres renseignements, touchant l’état fonctionnel de la glande thyroïde sont fournis
(il)
encore par la recherche des opsonines, des alexines du sang, de la déviation du complément. Nous fournirons de plus amples détails là-dessus à propos de l’étude du sang.
En réalité, ces recherches, encore toutes récentes, ouvrent une voie nouvelle, qu’il y aura lieu de parcourir avec soin.
B. — Post mortem. — L’activité du tissu thyroïdien pourra être déjà fixée par Vexamen histologique de la glande. Et de fait, en ce qui concerne l’insuffisance thyroïdienne, les scléroses de la glande, les atrophies vésiculaires peuvent être facilement interprétées. Il n’en est pas de même, des altérations, dans lesquelles les auteurs reconnaissent soit des lésions d’hyperactivité, soit des lésions de subactivité. Il faut tenir compte, pour résoudre la question, non seulement de la prolifération cellulaire en couches stratifiées, mais aussi de l’aspect des cellules (épithélium cylindrique clair, à noyau basal) et enfin de l’état de la substance colloïde. Toutefois, on ne devra pas s’attendre à trouver une matière colloïde, à caractères parfaitement normaux, lors d’hyperplasie cellulaire.
Un procédé, qui doit être également mis en pratique, consiste k injecter aux animaux la substance thyroïdienne, dont on recherche l’activité.
On étudiera alors ses effets sur le tissu adipeux, r/est ainsi que Gharrin a constaté, de cette façon, la diminution d’activité du corps thyroïde des débiles, (|ui contient, d’ailleurs, moins d’iode qu’à l’état normal.
On peut rechercher aussi l’action du tissu mis en
cause sur la pression artérielle, que les effets obtenus soient dus à la choline (Gautrelet) ou en soient indépendants (Bousquet et Pachon). La thyroïde de basedowien est capable parfois de produire de la tachycardie chez le chien (Pfeiffer).
Tels sont les procédés mis en œuvre, et les résultats imparfaits, obtenus jusqu’alors. Il faut espérer qu’ils contribueront, dans l’avenir, à établir, sur une base scientifique, la question de l’insuffisance thyroïdienne, dont le fondement le plus solide actuellement est la clinique associée à la thérapeutique.
PATHOGENIE
Après avoir étudié les causes, les lésions, les troubles chimiques, les modifications de l’activité glandulaire, qui correspondent à l’insuffisance thyroïdienne, nous sommes en mesure de rechercher comment ces causes, par l’intermédiaire des variations lésionnelles, chimiques et biologiques de la thyroïde, en déterminent l’insuffisance.
Ily a insuffisance thyroïdienne, lorsque F activité du parenchyme glandulaire est diminuée.
L’activité glandulaire se manifeste d’ailleurs par deux fonctions, souvent connexes, mais qui peuvent être dissociées : fonction de sécrétion et fonction de résorption (sécrétion interne).
A. — En ce qui concerne la fonction sécrétoire, par quels procédés la cellule arrive-t-elle à être audessous de sa tâche ?
Elle peut être d’abord en état d’insuffisance, de débilité congénitale, ce qui correspond à la notion de l’hérédité de l’hypothyroïdie. Ce n’est pas là une simple conception, qui s’appuierait d’ailleurs sur la clinique, et sur des analogies, tirées de la physiopathologie du foie et du rein. Car pour ce qui est
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du corps thyroïde, on peut préciser davantage que pour ces deux autres organes, puisque, comme l’a démontré M. Charrin, la substance thyroïdienne des débiles, par exemple, est moins riche en iode et a son activité amoindrie.
La cellule thyroïdienne étant congénitalement insuffisante, on conçoit que tout ce qui demandera à la glande un surcroît de travail suffira pour mettre en évidence l’hypothyroïdie. Ce sera le sevrage, chez les nourrissons ; ce seront : l’abus de la viande, le surmenage, qui augmentent les poisons de l’organisme, les menstrues, les toxi-infections même légères, par des mécanismes qui vont être envisagés.
Le premier processus anatomique à considérer est la congestion glandulaire. Car, nous avons vu, d’une part, qu’elle s’accompagne de lésions cellulaires, et nous verrons, d’autre part, qu’il n’est pas exceptionnel, qu’au moment des menstrues il seproduise des troubles d’insuffisance thyroïdienne. Or, à cette période, la glande thyroïde subit une augmentation de volume, qui est passagère et qui paraît être purement congestive.
Il est juste d’ajouter, par contre, qu’un acte congestif, qui s’accompagne également d’augmentation transitoire de la substance, peut occasionner l’hyperthyroïdie. Les poussées congestives font partie de la symptomatologie de la maladie de Basedow complète ou fruste. Là encore, il faut tenir compte, — en dehors des variétés d’action de la cause morbigène, — de Vétat préalable du tissu sur lequel elle agit.
Quoi qu’il en soit, l’élément congestif peut appartenir au processus suivant.
LA PETITE INSIFFISAACE THYROÏDIEANE.
Les intoxications et les infections, dont les lésions sont souvent comparables, affaiblissent surtout une glande à coefficient vital amoindri, mais la glande peut, par contre, offrir une résistance à l’agent morbide. C’est ce qui explique qu’avec une même intoxication, l’alcoolisme, par exemple, de Quervain a pu, dans 2 cas sur 67, trouver la glande indemne.
Lors d’infection, ainsique l’a montré M. Garnier, il y a une première phase d’excitation glandulaire, à laquelle succède une phase de dysthyroïdie. L’athyroïdie par épuisement de la glande survient.
C’est cet épuisement qu’on peut supposer succéder à V application des rayons X.
Le trouble peut être passager ou définitif, comportant de même une insuffisance passagère ou définitive.
Dans tous ces cas, la diminution porte surtout sur la qualité sécrétoire du parenchyme glandulaire.
C’est en même temps une diminution de quantité qu’on trouve dans les scléroses.
Quelles que soient les altérations dont les scléroses sont l’aboutissant, la substance sécrétante se trouve réduite en quantité. La diminution de l’iode, que M. Giraud a notée dans les corps thyroïdes sclérosés des tuberculeux, en est une traduction. On conçoit que, lors d’une transformation du corps thyroïde en un tissu fibromateux, la sécrétion reste amoindrie ou annihilée, ce qui se traduit d’ailleurs parfois par le myxœdème.
Dans quelle mesure les troubles nerveux in-
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terviennent-ils dans la production de l’hypothyroïdie? La question se pose, puisque les émotions jouent un rôle indiscutable dans ce syndrome. — L’influence du système nerveux nous paraît découler de l’observation de Cottell. Cet auteur a vu un myxœdème se produire à la suite d’un coup de feu, qui a atteint le ganglion cervical inférieur du grand sympathique, avec les fibres se rendant au corps thyroïde. Toutefois, Casagli, ayant pratiqué la sympathitectomie sur des lapins, tout en notant un surcroît d’activité fonctionnelle, d’ailleurs transitoire, des épithéliums glandulaires, ne croit pas à une influence excito-sécrétoire de ce nerf sur la glande thyroïde. — La question demande donc, pour être solutionnée, de nouveaux documents.
B. — Les troubles de résorption thyroïdienne se manifestent au maximum à propos des goitres colloïdes. Ici, la substance colloïde se trouve excrétée, non seulement en quantité suffisante, mais même en quantité excessive. Mais elle n’est point normale, puisque sa colorabilité subit des modifications, que sa richesse en iode diminue. Toutefois, ce sont surtout, dans ce cas, les propriétés de résorption du parenchyme qui sont perverties. Et c’est ce qui permet de comprendre comment avec une thyroïde augmentée de volume, — une véritable thyroïdomégalie, — le fonctionnement glandulaire global peut être très affaibli. Déjà, le jeûne entraîne, chez le lapin (Missiroli) une dilatation des follicules de la thyroïde par la substance colloïde, avec diminution, sinon absence d’activité fonctionnelle de l’épithélium thyroïdien. La reprise
de ralimentation remet la thyroïde en état d’hyperactivité sécrétoire, avec élimination rapide de la substance colloïde.
On voit, par cette courte analyse, que, pour produire rinsuffisance thyroïdienne, il faut qu’un mécanisme variable porte atteinte à la cellule thyroïdienne, que cette atteinte soit fonctionnelle et transitoire, ou qu’elle soit lésionnelle et définitive. Le trouble modifie la qualité ou la quantité de la sécrétion, le plus souvent les deux à la fois(^).
Il convient d’ajouter que, s’il s’établit des lésions d’hypertrophie compensatrice, la production d’un suc de qualité différente ne vient pas nécessairement neutraliser les viciations de la première sécrétion, et que l’activité fonctionnelle du suc thyroïdien doublement perverti, doit différer, de multiples façons, du suc normal.
Nous réservons le chapitre de physiologie pathologique, qui trouvera alors sa place d’une façon plus fructueuse, après l’étude clinique de l’insuffisance thyroïdienne, que nous allons maintenant entreprendre.
(b A l’inverse des cas dans lesquels la résorption est insuffisante, il faut placer ceux, comme la maladie de Basedow, à résorption iodée excessive, ce qui peut donner d’ailleurs, à l’examen chimique du corps thyroïde, une glande dépourvue d’iode.
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PETITE INSUFFISANCE THYROÏDIENNE
La petite insuffisance thyroïdienne, myxœdème mis à part, se caractérise par des symptômes multiples, mais qui ne sont jamais tous réunis chez le même individu.
Ce qui est facile à comprendre, puisque l’insuffisance thyroïdienne envisagée est, par définition même, incomplète.
Par contre, souvent chez le même sujet, on observe des signes d'hyperthyroïdie, produite par des mécanismes différents. Ou bien le corps thyroïde étant compromis seulement dans certaines de ses fonctions, d’autres fonctions s’exagèrent, comme par un balancement dans le fonctionnement général de la thyroïde. Ou bien, par suite de conditions intercurrentes, un même appareil, dépendant de l’activité thyroïdienne, a sa fonction simultanément déviée en sens différents. Souvent aussi, même si l’on ne tient compte que de la symptomatologie endocritique, on note, associés aux signes thyroïdiens, d’autres signes, résultant d’un fonctionnement insuffisant ou excessif d’autres glandes à sécrétion
interne. Nous aurons à tenir compte de tous ces faits, lorsque nous étudierons l’instabilité thyroïdienne et les formes associées de l’insuffisance thyroïdienne. Actuellement nous croyons qu’il y a lieu de procéder à un travail d’analyse, et de décrire, didactiquement, les symptômes de l’insuffisance thyroïdienne, envisagés au niveau des appareils où ils se produisent.
Mais auparavant nous devons donner un aperçu de l’habitus extérieur de l’hypothyroïdien. tout en convenant que le type décrit sera un peu schématique.
I. — HABITUS EXTÉRIEUR
L’hypothyroïdien idéal est petit, au-dessous de la taille qu’il devrait avoir. L’accroissement a toujours été insuffisant, le sujet a toujours été plus petit que les sujets de son âge, et souvent le développement s’est arrêté de -bonne heure.
Il est obèse ou a, du moins, une tendance à l’obésité.
Le visage est souvent le siège d’œdème palpébral, plus marqué le malin, ou d’œdème frontal à localisation d’ailleurs variable. La teinte du visage est souvent jaunâtre, avec varicosités et parfois lélangiectasies. Les cheveux, secs, raides, ont leur insertion élevée sur le front. Ils poussent peu, s’il s’agit d’un enfant, ils tombent de bonne heure, s’il s’agit d’un adulte. Les sourcils sont peu développés, surtout dans le tiers externe (signe du sourcil). Chez l’adulte, la moustache est peu fournie. La
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barbe pousse d’une façon très inégale (^). L’œil est plutôt en retrait, enfoncé, souvent atone. Le regard est éteint, sans expression. L’œil ressemble parfois à un œil de verre. L’ouverture palpébrale est plutôt diminuée. Les dents sont de mauvaise qualité, mal plantées, crénelées chez les enfants. Chez l’adulte, elles peuvent être branlantes et se déchausser par un processus de gingivite expulsive. Les ongles sont souvent cassants ou remarquablement durs. Les extrémités sont généralement froides : les mains pâles, bleuâtres, gonflées, sont le siège de syncope locale ou de cyanose paroxystique. Au niveau des pieds, se développent des engelures pendant l’hiver.
Si l’on fait se déshabiller le sujet, on remarque, chez l’enfant, un abdomen souvent volumineux, un abaissement de l’ombilic et parfois une hernie ombilicale. Le petit garçon reste cryptorchide, ou a un retard testiculaire. Le sujet a une apparence molle, apathique.
Tel est, schématiquement, l’habitus extérieur de l’insuffisant thyroïdien. Si tous les traits sont exceptionnellement réunis, il n’est pas rare d’en rencontrer un certain nombre associés. Ce sont les troubles de la croissance, les troubles de l’appareil pileux, le refroidissement des extrémités, qui sont le plus souvent observés.
Ce que montre la clinique, se trouve reproduit par V expérimentation. De jeunes chiens thyroïdectomisés restent petits, deviennent apathiques, la
(’) Ces derniers signes sont plutôt en rapport avec l’insuffisance orchitique. Mais le corps thyroïde conditionne en partie le fonctionnement des testicules.
face est ridée, rabdomen s’arrondit, la peau s’épaissit, les poils deviennent rudes.
Détaillons maintenant appareil par appareil.
II. — CHALEUR ANIMALE
L’expérimentation révèle l’influence du corps thyroïde sur la chaleur animale.
A la suite de la thyroïdectomie, la température baisse chez les divers animaux. Pour prendre un exemple, un agneau dont la température était de 38®, 5, opéré par M. Jeandelize, a un abaissement thermique à 33®, 6, vingt-quatre jours après l’ablation des lobes thyroïdiens. La température était tombée successivement à 37®, 36®, 8, 35®. En même temps s’établirent un affaiblissement et une stupidité des plus prononcés, et un état général très grave. Une injection de thyroïdine fit monter la température à 36®, 5. L’animal se remit, devint plus alerte. L’exposition à une forte chaleur contribua à l’améliorer encore. La température rectale s’éleva à 39®, 2. Il est juste d’ajouter qu’un fragment de corps thyroïde n’avait pas été enlevé par l’opération.
Steyrer insiste sur l’accroissement énorme du nombre des calories par l’administration de thyroïde dans le myxœdème. C’est, un fait sans égal dans la pathologie du métabolisme. L’accroissement observé dans la fièvre est insignifiant à côté de celui-ci.
Chez l’homme, il existe toute une série de
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troubles de calorification dont nous avons fourni la description.
a) La forme la plus atténuée se traduit par le refroidissement des extrémités, surtout des pieds, continu, bien qu’avec exacerbation hivernale, qui est souvent inconscient, en particulier chez les enfants, ou subconscient. Le refroidissement, en effet, n’est pas considérable, et le sujet s’est tellement habitué à son symptôme, qu’il ne songe pas à le signaler au médecin, à moins d’une question précise adressée à ce sujet.
b) Un deuxième état est représenté par la frilosité, soit circonscrite à une ou plusieurs extrémités, soit localisée au dos, aux cuisses; soit générale. La sensation est devenue consciente. Le malade s’en plaint. Le frileux, au reste, souffre presque constamment du froid, mais surtout l’hiver. Il s’enveloppe de châles, de manteaux, la nuit de couvertures. On le voit toujours, dans la saison froide, rechercher les sources de chaleur artificielle. Il lui faut des boules chaudes aux pieds la nuit. La température de ses bains doit être particulièrement élevée.
c) Un troisième stade se signale par des frissons, bien observés par Hertoghe dans l’hypothyroïdie bénigne. « Des frissons parcourent le corps, surtout la région dorsale, à certains moments de la journée, vers quatre à cinq heures du soir. » D’autres fois, c’est peu après le repas qu’on les voit éclater, ou dans la première partie de la matinée. Ils durent l’espace d’un éclair ou se prolongent, s’accompagnent parfois d’horripilation, de claquement des mâchoires, de tremblement généralisé; le plus
souvent, ils provoquent un mouvement de rapprochement brusque des bras le long du corps. Les sujets accusent fréquemment une sensation d’eau glacée qui coulerait dans le dos ou les membres.
d) Dans un certain nombre de ces cas, la température centrale est au-dessous de la normale, de quelques dixièmes, souvent davantage la nuit. Et ce refroidissement organique explique peut-être une partie des malaises, que ressentent les hypothyroïdiens pendant la nuit ou au matin.
e) Ces hypothermisés présentent souvent une hyperesthésie exquise au froid (Hertoghe). Le moindre courant d’air leur occasionne des douleurs rhumatoïdes, névralgiformes, qualifiées de lombagos, torticolis, migraines. Ces mêmes sujets font, sous l’influence des refroidissements, des autoinfections banales (coryzas, angines, etc.).
Tous ces symptômes sont monnaie d’hypothyroïdie, comme le prouvent les résultats de la médication. En voici des exemples :
Notre premier malade, rhumatisant chronique, qui était étonnamment frileux, qui supportait dans la chambre où il se trouvait une température de 25 degrés et qui vivait, en plus, comme enroulé dans un paravent de verre, se mit à moins craindre le froid, sous l’influence de la médication thyroïdienne. Bientôt il demanda la suppression du paravent, la nuit il se couvrit moins, et, ultérieurement, lui, qui désirait plusieurs couvertures et un édredon, se contenta d’une couverture légère.
Une dame d’une cinquantaine d’années, rhumatisante, facilement fatiguée, souffre constamment du froid depuis l’enfance. Elle a les pieds glacés,
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môme en été, ne peut facilement les réchauffer, éprouve dans le dos une frilosité circonscrite qu’elle combat par un supplément d’ouatage de son manteau, applique l’hiver le dos contre les radiateurs, ressent des frissons.
Soumise au traitement thyroïdien par cachets de 0,025 milligr., elle se montre très sensible à la médication, qui, très rapidement, influence favorablement son rhumatisme. Et bien que ce soit le mois de janvier, dès les dix premiers cachets thyroïdiens, elle est moins sensible au froid, se réchauffe mieux, a moins de frissons; au mois de février ( 40^ de cachets), elle peut se passer de bouillotte. Au mois de mai, ayant continué la thyroïdothérapie, elle nous dit qu’elle n’arrive plus à avoir froid; elle travaille avec plaisir la fenêtre ouverte. Tout en ressentant une chaleur agréable, elle n'éprouve plus, par contre, ces bouffées de chaleur dont elle se plaignait auparavant.
Un de nos sujets, femme de 56 ans, atteinte d’un goitre, qui rétrocède lentement sous l’influence du traitement thyroïdien, et d’une chevelure naine, éprouve par le refroidissement un ensemble de phénomènes qu’elle mettait, avant la médication, sur le compte de grippes à répétition. La substance ihyroïdienne la met à l’abri de ces malaises, mais pendant longtemps, ils avaient eu une tendance à se reproduire, lors de la cessation du traitement. D’une façon générale, il lui faut des doses plus élevées du médicament en hiver, et lors de la reprise des froids.
Un autre malade, atteint antérieurement d’iritis rhumatismal, est glacé même en été. A l’entrée
des froids, il éprouve un état de fatigue générale, avec asthénie gastro-intestinale, et troubles du caractère. Il se porte mieux à la suite d’une marche qui le réchauffe, ou dans un appartement bien chauffé. Le traitement thyroïdien, à la longue, le rend moins frileux et simultanément le soulage, pour sa fatigue et ses troubles digestifs.
L’action du corps thyroïde sur la chaleur animale est encore démontrée indirectement par des effets opposés de la médication. Ce sont des signes de thermogénèse excessive qui se manifestent, comme dans les deux cas suivants, soit à la suite de l’emploi erroné de doses exagérées de corps thyroïde, soit par l’ingestion de doses momentanément trop fortes, au début de la médication.
Une malade, rhumatisante chronique et remarquablement frileuse, fut, à la suite de l’ingestion de doses de corps thyroïde prises par erreur (o gr. 75 un jour, 2 gr. 50 le lendemain), en proie à des bouffées de chaleur, à une sensation de chaud insupportable, qui lui faisait rechercher les courants d’air et ne lui permettait pas de tenir en place. Ces phénomènes persistèrent, quatre jours après la cessation du traitement qui avait été ingéré, à ces doses, pendant quatre jours également.
Le second exemple est relatif à une rhumatisante chronique de l’hospice d’Ivry, aménorrhéique, guérie par le traitement thyroïdien d’érysipèles à répétition (v. p. 247).
Au début de la médication, dès que nous doublâmes les premières doses de 0,10 cgr., elle fut prise de chaleurs^ besoin d’air, en même temps que de transpirations, diarrhée, phénomènes qui cédé-
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rent à la suspension du traitement, et ne se reproduisirent plus ultérieurement lorsque, progressivement, nous l’avions ramenée aux doses mal tolérées, et même soumise à des doses supérieures.
III. — APPAREIL DIGESTIF
a) APPÉTIT
L’insuffisance thyroïdienne s’accompagne de diminution d’appétit, d’absence d’appétit, d’ignorance du sentiment de la faim. L’enfant ne prend de nourriture qu’à force de supplications. Il choisit entre les mets qu’on lui sert, ne mange que les plats sucrés ou les friandises et déteste en général le pain.
L’adulte mange par raison, mais ne s’assied jamais à table avec plaisir.
Trois notes que nous avons consacrées à cette question, montrant en outre l’influence du corps thyroïde sur la faim, ont bien mis en lumière la notion de l’anorexie hypothyroïdienne.
Les exemples suivants montrent l’action du corps thyroïde sur l’appétit alimentaire. Notre premier malade, dès le 8® cachet d’extrait thyroïdien, a ressenti un appétit plus marqué. Il mangeait davantage aux repas, et goûtait entre ses repas, contrairement à ses habitudes. Quand il ingéra des doses fortes de produit thyroïdien, son entourage le croyait atteint de ténia. — Une jeune fille de 12 ans, qui mesurait 1 m. 24 et pesait 25 kilos, n’avait jamais connu la faim. Sous l’influence de
64 cachets de 10 centigr. de corps thyroïde, elle aA ait récupéré non seulement un appétit d’enfant ou même de grande personne, mais elle avait, — disait sa mère, — un appétit d’ogresse. Pendant ce temps, le poids s’éleva de 4 kg. 400, la taille augmenta de 4 cent. 1/2. — Chez un jeune homme de 16 ans, 4 cachets de 0 gr. 025 de poudre thyroïdienne, doublèrent l’appétit et entraînèrent une augmentation de poids de 500 grammes. L’ingestion de 6 nouveaux cachets produisit un appétit féroce, inusité. Le jeune homme mange comme un ogre, — nous dit sa mère, — et cette fois-ci il engraisse de 4 livres dans la semaine.
Von Klimpély a observé une augmentation considérable de l’appétit chez les crétins soumis à la médication thyroïdienne. Il y a désœdématisation d’abord, puis engraissement des sujets.
Une observation récente de Tarrius, montre que l’anorexie mentale peut trouver sa guérison dans l’emploi de l’opothérapie thyroïdienne. Si, dans ces cas, le mécanisme est complexe, et s’il n’est pas permis de rattacher absolument au trouble de l’appétit les phénomènes mentaux qui l’accompagnent, on peut, tout au moins, admettre que l’éveil de l’appétit a modifié l’état mental du sujet. Son poids a passé de 18 kilos à 56 kilos, de novembre à mai.
Siegmund a décrit chez les hypothyroïdiens une faim morbide pour le sucre^ traduisant un besoin immodéré de cette substance. Le traitement thyroïdien fait disparaître ce trouble.
La soi/ est souvent diminuée chez les hypothyroïdiens. De l’ingestion insuffisante de liquides, il
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résulte de Voligurie. Le traitement thyroïdien augmente fréquemment le besoin de boire, et simultanément la diurèse.
Par opposition, il faut signaler la polydipsie, indépendante de toute glycosurie, que nous avons relevée, en particulier chez les enfants migraineux. Il s’agit d’un phénomène d’hyperthyroïdie, susceptible d’être réglé par la thyroïdothérapie à petites doses.
b) GLANDES SALIVAIRES
Mikulicz a décrit, en 1892, une affection caractérisée par un gonflement symétrique des glandes lacrymales, suivi le plus souvent d’une tuméfaction également symétrique des glandes salivaires.
Ce syndrome peut être dissocié et ne porter que sur les glandes salivaires. Par contre, il n’est pas impossible que le gonflement des glandes salivaires, et particulièrement des parotides, s’effectue pour compenser une insuffisance thyroïdienne. L’hypertrophie des parotides est très visible chez un myxœdémateux incomplet, dont nous avons rapporté l’observation avec photographie. Elle était de même très marquée, chez un myxœdémateux que l’un de nous a observé, dans le service du D' Faisans avec M. Barthélemy. Un sujet, présenté par MM. Joseph et ï.de Jong, avec hypertrophie de toutes les glandes salivaires, était également un infantile, comme M. Apert en a fait la remarque. M. Apert lui-même a publié un cas personnel, et pense que le syndrome comporte, outre l’hypertrophie des glandes salivaires et des glandes lacrymales, un
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retard de 'Ja croissance et l’atrophie de la glande génitale.
Nous avons noté, d’une façon transitoire, chez une malade atteinte de migraine thyroïdienne, et ayant suspendu .depuis plus d’un an le traitement thyroïdien, un gonflement parotidien transitoire qui fut successivement bilatéral et qui avait fait poser tout d’abord le diagnostic d’oreillons (^).
C) SYSTÈME DENTAIRE
L’insuffisance thyroïdienne se manifeste, sous des formes différentes, sur l’appareil dentaire. Elle se traduit en premier lieu par un retard de l’évolution des dents. Cette notion est classique dans le myxœdème.
Le traitement thyroïdien, chez l’homme, réalise . une véritable expérimentation, qui vient éclairer cette question. Kassowitz signale 5 cas vraiment remarquables :
22 mois : 0 dent — 6 mois de traitement : 16 dents; 31 mois : 2 dents — 1 an de traitement : la dentition est achevée ;
25 mois : 4 dents — 5 mois de traitement : 1 1 dents ; 20 mois : 1 dent — 1 an de traitement : 17 dents; 16 ans : restes de dentition ;
— 1 an de traitement : 6 dents de 2<^ dentition;
— 2 ans de traitement : 18 dents.
(‘) Les réactions des glandes salivaires à lïnsuflisance thyroïdienne du myxœdème représentent un argument de idus en faveur de l’hypothèse d’une sécrétion interne des glandes salivaires, hypothèse émise par Pagliai.
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L’arriération dentaire se retrouve dans le crétinisme. Eysselt von Klimpély signale la présence des dents de lait, chez des crétins de 14, 16, 18 ans. Dans un cas, les dents de lait tombèrent par le traitement, pour faire place aux dents permanentes.
Fait intéressant; l’arriération dentaire, soignée par le traitement thyroïdien, chez des sujets qui ne sont ni myxœdémateux, ni arriérés, peut donner de bons résultats, ainsi que le prouvent les observations de M. Dunogier et nos observations personnelles.
Les sujets en état d’hypothyroïdie auraient les dents de la deuxième dentition mal placées (d’après Hertoghe). Pour ce même auteur, elles. seraient exposées à la carie. Cette lésion pourrait s’expliquer, à la vérité, par un trouble de la calcification, et par les auto-infections faciles auxquelles prédispose l’insuffisance thyroïdienne. Mais il ne suffit pas de constater la fréquence de la carie dans l’hypothyroïdie, pour tirer une conclusion valable. Car la carie dentaire, comme l’hypothyroïdie, est fréquente, et pour rapporter la carie dentaire à l’hypothyroïdie, il est nécessaire de démontrer que le traitement thyroïdien a fait rétrocéder la carie dentaire ou en a entravé l’évolution, ce qui n’a point été fait jusqu’à présent. La question reste donc en suspens.
L’influence du traitement s’étant, par contre, fait sentir dans la gingivite expulsive, avec état branlant des dents, on peut envisager ce syndrome comme pouvant être hypothyroïdien.
Il en fut ainsi, en particulier, chez une de nos malades, dont l’histoire a été rapportée par M. Frey
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au Congrès de Clermont-Ferrand. Il s’agissait d’un sujet peu développé, migraineuse, rhumatisante, etc., chez qui les 15 dents, qui lui restaient, branlaient. Sous l’influence du traitement thyroïdien qui la transforma, et à l’exclusion de tout traitement local, les dents se consolidèrent. Nous avons rapporté en outre, dans l’Introduction à nos premières Études^ deux cas de rhumatisme chronique avec gingivite, ébranlement des dents, arthritisme dentaire, dans lesquels le traitement thyroïdien raffermit l’appareil dentaire.
Il est juste de remarquer que, chez la malade du D‘ Frey, lors d’une poussée ultérieure de gingivite, plus légère que les précédentes, il y eut de nouveau un état branlant de dents qu’améliora de même le traitement général. On retrouve d’ailleurs, dans l’histoire de sujets hypothyroïdiens, des épisodes dentaires de ce genre, qui ont disparu pour ainsi dire spontanément, sous l’influence du traitement local seul.
Ce qu’il faut mettre encore en relief, c’est que chez la malade aux 15 dents branlantes, l’examen radiographique des phalanges avait démontré un état sénile, à rapprocher de l’état, qu’on peut considérer également comme sénile, de l’appareil dentaire.
d) ESTOMAC
Des troubles stomacaux peuvent ressortir à l’insuffisance thyroïdienne. On le conçoit, étant donné l’influence du corps thyroïde sur l’appareil muscu-
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laire, sur le système nerveux, sur les systèmes vaso-moteur et glandulaire, en général.
Nous avons insisté sur l’action favorable des préparations thyroïdiennes, au point de vue du fonctionnement de l’estomac dans notre travail sur la neurasthénie, à propos d’un sujet de 50 ans, frileux, fatigué, incapable de travailler le matin, rhumatisant, etc., qui, ayant consulté successivement tous les spécialistes pour les affections de l’estomac, avait recueilli les diagnostics de nervosisme stomacal, hyperchlorhydrie, dilatation d’estomac, etc. Or, le traitement thyroïdien à petites doses, avait amélioré son état gastrique, en même temps que le reste de ses fonctions, et lui avait permis de digérer sans peine toutes les catégories d’aliments.
Trois ans plus tard, ce sujet, qui en réalité était en état d’instabilité thyroïdienne, prit une maladie de Basedow avec lobe droit pulsatile, que Kocher lui enleva. Or, l’hyperthyroïdie basedowienne avait réalisé, chez le malade, une autothérapie portant sur le froid, la fatigue, les troubles d’estomac. Le malade pouvait à nouveau digérer, sans malaise, tous les aliments.
Dans un autre cas, un sujet de o8 ans, atteint d’une pelade localisée, grand, nerveux, souffrant de son estomac depuis trois ans, a été amélioré par le traitement thyroïdien à petites doses, et a pu se livrer à une véritable acrobatie stomacale sans inconvénient.
Hertoghe note, à maintes reprises, dans ses observations, les troubles dyspeptiques, qu’il vit de même céder à la médication thyroïdienne.
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Verstraeten et Vanderlinden, considèrent que la glande thyroïde est indispensable à la digestion gastro-intestinale.
e) INTESTIN
L’insuffisance thyroïdienne comporte divers troubles intestinaux. Les uns, telle la constipation, se rattachent directement à l’hypothyroïdie. Les autres n’ont avec elle qu’un lien indirect : tels, la diarrhée, la syknokénose, l’entérite muco-membraneuse, les hémorrhoïdes. Nous nous occuperons surtout ici de la constipation.
A. — CONSTIPATION THYROÏDIENNE
1° Il existe une constipation hypothyroïdienne comme le démontrent divers arguments :
a) Son existence habituelle dans le myxœdème humain et à la suite de la thyroïdectomie expérimentale.
b) Les effets, dans la constipation, du traitement thyroïdien sur lesquels nous allons revenir.
c) La production de la diarrhée par thyroïdisme alimentaire.
cl) La présence de la diarrhée au cours de la maladie de Basedow.
De ces divers caractères, qui autorisent à ranger la constipation parmi les troubles d’hypothyroïdie, le plus intéressant est fourni par les résultats du traitement. La question, à ce point de vue, doit être envisagée en ce qui concerne la doctrine, et en ce qui concerne les faits. Au point de vue doctrinal,
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le traitement thyroïdien répond à un certain nombre des conditions exigibles pour acquérir une valeur pathogénique. Il agit d’une façon immédiate, continue, progressive, constante, toujours égale à elle-même, transformatrice, dans nombre de cas de constipation, ainsi qu’on peut en juger, en lisant la thèse de notre élève M. Minoret, sur 27 observations de constipation soumises, sous notre direction, au traitement thyroïdien.
Déjà auparavant, dans une première note, nous avions rapporté 61 cas, dans lesquels le traitement thyroïdien a été dirigé avec succès contre la constipation. Depuis nous en avons observé des centaines de cas, dont voici deux exemples :
a) Il s’agit, dans le premier cas, d’une malade de 17} ans, de l’hospice d'Ivry, retenue au lit depuis 17 années, pour du rhumatisme chronique. Sa constipation était très ancienne. Et non seulement la malade était obligée d’avoir recours à des procédés variés, pour exciter son intestin, mais, en outre, il était nécessaire d’aller à la recherche des matières fécales. Sous l’influence du traitement thyroïdien, mis en pratique à partir de septembre 1909, et dès le 20® cachet de 0,025 milligr., la malade put aller seule à la garde-robe, sans médicament ni aide, tous les jours. Après avoir été soumise au traitement thyroïdien pendant un an environ, il lui fut possible de suspendre la médication, d’autant que l’ingestion du corps thyroïde, même espacée, lui donnait plusieurs garde-robes le jour même, et parfois une tendance à la diarrhée. Elle continue à avoir depuis octobre 1910 une selle
à peu près quotidienne. Son intestin restait réglé en décembre 1912.
P). Le second cas concerne un enfant de 12 ans 1/2, atteint de constipation, depuis l’âge de 2 ans, et souffrant en outre, dès l’âge de 2 ans 1/2, d’entérite muco-membraneuse, à crises survenant en général deux fois par an, avec glaires et sang; il avait failli, à propos d’une de ces crises (1908), être opéré dans le service du prof. Berger, pour de l’occlusion intestinale.
L’enfant, qui présentait des pieds toujours froids, des mains bleues, une dentition mauvaise, des sourcils peu fournis, fut soumis le B' février 1909 au traitement thyroïdien, à la dose de 08'’,025 milligrammes par cachet, 5 cachets par semaine. Dès les premiers jours du traitement, il se produisit une amélioration delà constipation. Ultérieurement des doses plus fortes furent nécessaires : Os',10 par jour, car, en avril 1909, un cachet de 0°' , 10 tous les 2 jours donnait un résultat insuffisant. Pendant toute la durée du traitement, qui fut prolongé pendant plus de 18 mois (octobre 1910) avec interruption en août et septembre 1909, l’intestin fonctionne régulièrement. Tous les jours, à midi et demi, après le déjeuner, il avait une selle moulée. Depuis cette époque, le traitement est suspendu ; l’intestin reste bien réglé. L’enfant n’a plus présenté, depuis plus de deux ans, de crises d’entérite et s’est développé admirablement. Sans médication, il continue à avoir une garde-robe quotidienne (septembre 1911).
2" La constipation thyroïdienne ne diffère pas de la constipation essentielle, commune, banale. Aucun
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signe objectif, en effet, ne permet actuellement de différencier la constipation thyroïdienne, qui se traduit par les caractères habituels de la constipation : diminution de fréquence des selles, rareté, dureté et sécheresse des matières fécales. Si, avec Hertz, on admet une constipation par « défécation » insuffisante, le cas, que nous avons cité en second, rentrerait dans le groupe fixé par cet auteur. La constipation thyroïdienne se rencontre dans les deux sexes, et à tous les âges, depuis le plus reculé jusqu’au plus tendre.
Ce qui, en somme, permet, avant tout traitement, de supposer une constipation thyroïdienne, c’est : La coexistence de la constipation avec d’autres symptômes ou syndromes, de dysthyroïdie ;
L’apparition de la constipation au moment de certains paroxysmes d’hypothyroïdie ;
5® La fréquence même de la constipation thyroïdienne.
3® La constipation thyroïdienne est fréquente, et peut-être la plus fréquente des constipations.
Ce qui le prouve, ce sont : a) les résultats du traitement qui, à priori, a des chances de réussir dans presque tous les cas de constipation essentielle.
b) C’est la coexistence, avec la constipation dite essentielle, d’autres troubles de dysthyroïdie, que l’analyse permet de retrouver chez les constipés. La constipation coïncide en effet avec le rhumatisme chronique, la migraine, l’asthme, les dermatoses, la neurasthénie, le neuro-arthritisme thyroïdiens.
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Elle est fréquente dans Thypothyroïdie bénigne chronique, coïncide avec les goitres, etc.
Toutefois, il ne faudrait pas supposer que tous les cas de constipation essentielle fussent thyroïdiens, non plus que la constipation fît nécessairement partie du tableau de l’hypothyroïdie. Les myxœdémateux même peuvent n’être pas constipés, ce qui tient à ce que l’ensemble des fonctions n’est pas uniformément touché chez tous les sujets hypothyroïdiens. Il semble d’autre part que, môme si l’on envisage la constipation endocritique, tout au moins d’après les résultats du traitement, d’autres glandes, l’ovaire par exemple, la surrénale, puissent être incriminées.
Par contre, il ne faudrait pas de l’absence de résultats du traitement dans un cas de constipation, conclure à une constipation non thyroïdienne.
En effet, la dose de corps thyroïde, nécessaire pour combattre la constipation du sujet, peut n’être pas bien supportée par le sujet, par suite de l’existence chez lui de troubles hyperthyroïdiens, favorisant une sorte d’anaphylaxie partielle. Nous avons vu le fait chez une malade du professeur Gilbert, atteinte de rhumatisme chronique. Elle vit céder sa constipation à des doses de 0s*^,05 centigrammes de préparation sèche de thyroïde, qui lui donnèrent par contre de l’oppression (elle a été soignée autrefois pour delà fausse angine de poitrine). Soumise au traitement thyroïdien, par cachets de O^bOOo milligrammes, elle supporte cette dose, s’améliore pour son rhumatisme, mais sa constipation n’est pas alors modifiée.
On peut donc concevoir une constipation thyroï-
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dienne qui ne soit pas modifiée par la thyroïdothérapie.
La notion de la constipation thyroïdienne rend compte d'un certain nombre de particularités de r histoire de la constipation.
Une fois admise l’existence de la constipation thyroïdienne, cette notion permet d’interpréter quelques particularités de l’histoire de la constipation : sa fréquence plus grande chez la femme ^ car la pathologie thyroïdienne est surtout féminine, par suite des rapports du corps thyroïde et de l’ovaire; l’influence, sur la constipation, des menstrues, qui peuvent l’augmenter ou la faire disparaître; de la grossesse, qui, suivant l’état thyroïdien correspondant, réserve faite de l’intervention des surrénales que nous avons notée dans un cas de constipation, peut influencer l’intestin de façon différente. La notion thyroïdienne peut de même expliquer V hérédité, le caractère familial de la constipation, en tant que phénomène thyroïdien. Peut-être même l’action des émotions sur l’intestin ne se fait-elle pas sentir toujours directement, mais entraîne-t-elle la participation de glandes régulatrices, telle que la thyroïde.
5® De ces diverses considérations on peut conclure que la constipation est un stigmate thyroïdien et que le traitement thyroïdien est le traitement pathogénique de la constipation essentielle. Il agit en effet sur l’intestin, non seulement pendant qu’il est appliqué, mais ses effets sont en général durables. En outre, il n'agit pas seulement sur la
constipation, mais sur le tempérament du sujet et fait disparaître ainsi les symptômes, tels que la migraine, que les auteurs rattachent parfois à la constipation, mais qui sont, en réalité, des syndromes simultanés, qui dépendent d’une même cause plus générale.
Le traitement thyroïdien, appliqué à la constipation des thyroïdiens, suivant les règles qui s’appliquent à l’instabilité thyroïdienne, et en tenant compte de l’hyperthyroïdie concomitante, utilisera pour commencer les doses de Os'^,005 milligrammes, de 0s>‘,025 milligrammes, de 0^',10 centigrammes.
Dans certains cas, les premiers résultats seront obtenus dès les premiers cachets. Le traitement sera alors pierre de touche. Parfois le traitement efficace, d’autre part, ne donnera de résultats que tardivement. Ultérieurement, l’emploi des doses devra tenir compte de V accoutumance^ ou inversement de V anaphylaxie. La précision des doses se manifeste parfois par ce fait qu’une dose, légèrement supérieure à une dose efficace, produira un résultat inverse à celui du traitement thyroïdien. Ce fait peut servir à l’interprétation du mécanisme d’action du traitement thyroïdien contre la constipation — dont nous allons dire un simple mot.
6® Sans nous étendre sur cette question de théorie que des recherches plus précises de physiologie, de chimie, de radiologie, permettront de trancher, on peut admettre que le traitement thyroïdien exerce à la fois contre la constipation une action sécrétoire et une action neuro-musculaire, chacune de ces deux influences pouvant prédominer ou se
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trouver associée dans un certain nombre de cas.
L’action sécrétoire est démontrée par le rejet, dès le début du traitement, de glaires sanguinolentes, chez un sujet qui n’en avait jamais présenté auparavant; par la production d’une poussée d’entérite par le traitement, chez une malade constipée, mais qui avait toujours des débâcles intestinales pendant les règles. M. Marbé, a montré, à la Société de Biologie, l’augmentation de la sécrétion du suc intestinal par le traitement thyroïdien chez des chiens fistulisés.
La théorie neuro-musculaire répond à un plus grand nombre de faits. Elle explique l’action du corps thyroïde sur l’atonie musculaire de l’intestin, la régulation possible des spasmes, lorsqu’il est employé à petites doses, l’augmentation de ces spasmes, lorsque le traitement est employé, à doses moins bien supportées. Il faut tenir compte, à ce point de vue, de deux variétés de constipation thyroïdienne : une constipation hypothyroïdienne, par insuffisance intestinale, une constipation hyperthyroïdienne, par excès de fonction intestinale, justiciables de modes d’administration différents de la substance thyroïdienne.
On pourrait se demander si l’action du corps thyroïde sur l’intestin se produit directement sur cet organe (mis à part l’intermédiaire hormonique et la participation du système nerveux). Le corps thyroïde, par exemple, fait-il intervenir pour la régulation de l’intestin une action de V estomac"! Nous ne le croyons pas, parce que nous avons vu l’intestin se régulariser, chez des dyspeptiques, sans modification, au moins apparente, de l’état
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stomacal. Le corps thyroïde fait-il intervenir le foie en vertu des rapports qu’il affecte avec cet organe et qui sont étudiés plus loin? Le fait n’est pas impossible.
Quoi qu’il en soit, les deux notions, d’ailleurs connexes, qu’il faut surtout retenir, c’est qu’il existe une constipation thyroïdienne, qui n’est pas différente de la constipation banale essentielle, et que, contre elle, on doit utiliser, avec précaution et discernement, et, en suivant de près les malades, la médication thyroïdienne à doses appropriées au tempérament des sujets qui en sont atteints.
B. — TROUBLES INTESTINAUX RATTACHÉS INDIRECTEMENT A L’INSUFFISANCE THYROÏDIENNE
DIARRHÉE
Si nous envisageons ici, la diarrhée, laquelle peut être produite par thyroïdisme alimentaire, fait partie de la symptomatologie de la maladie de Basedow et ne comporte pas, dans cette affection, d’insuffisance du pancréas (Balnit et Molnar), c’est que certains cas de cette diarrhée, quoique hyperthyroidienne, sont susceptibles de disparaître par le traitement thyroïdien. Il s’agit alors iV instabilité intestinale thyroïdienne et le corps thyoïde employé, à doses convenables, agit comme régulateur de l’intestin; Au point de vue clinique, les cas de ce genre peuvent être répartis en 5 catégories :
L Instabilité thyroïdienne, avec diarrhée par dis-
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cordance continue de l’intestin. Nous avons rapporté un cas de guérison.
2“^ Hyperthyroïdie intestinale, par paroxysme estival, par exemple. Les cas sont à rapprocher de l’asthme des foins et delà dysidrose printanière.
5" Instabilité thyroïdienne, à troubles intestinaux (constipation, diarrhée) alternatifs. Là encore, le traitement thyroïdien régularise l’intestin.
SYKNOKÉNOSE
Un autre trouble intestinal, qui se rattache à la dysthyroïdie, et qu’il y a intérêt à mettre en évidence, est celui auquel nous avons donné le nom de syknokénose, auyyoç fréquent, xevoaiç évacuation. Nous avons décrit ce phénomène en 1908 (première série à' Études) qI voici comment. Il s’agit de sujets qui ont chaque jour plusieurs garde-robes : le matin au lever, puis quelquefois au bout de I à 2 heures, et en général après le repas de midi, souvent à ce moment à la suite d’un besoin pressant, enfin quelquefois à la suite du repas du soir. Ces sujets n’ont, à proprement parler, ni diarrhée, ni constipation. Leurs matières sont de consistance parfois dure, souvent pâteuse, — quelquefois elles sont comme une purée plus ou moins fétide. Les malades ont la sensation de n’avoir jamais vidé leur intestin. A propos de ce trouble, nous posions la question ; y a-t-il parésie intestinale; y a-t-il exagération du péristaltisme? et nous restions dans le doute; car d’une part nous avions vu des sujets constipés, qui, sous l’influence du traitement thyroïdien, tombaient dans ce t}^pe de fonctionnement
intestinal. Nous avions vu aussi des hypothyroïdiens, allant plusieurs fois à la garde-robe par jour, et dont l’intestin s’est trouvé régularisé par le corps thyroïde.
En réalité, le phénomène de la syknokénose est intermédiaire entre la constipation thyroïdienne et la diarrhée basedowienne. Il se rattache à la diarrhée du goitre exophtalmique, parce qu’il survient parfois, par crises, dans la maladie de Basedow, avant la diarrhée elle-même.
Le mécanisme qui le détermine est variable. Lorsque ce trouble survient chez des constipés soumis au traitement thyroïdien, il se rattache parfois à une augmentation de l’appétit, à une augmentation de la quantité de nourriture ingérée. Il est comparable aux garde-robes fréquentes des gros mangeurs. Nous avons rapporté un cas de ce genre. Un rhumatisant chronique, considérablement amélioré par le corps thyroïde, lorsqu’il l’ingère à doses suffisantes et suffisamment prolongées, est pris, à propos du traitement thyroïdien à doses moyennes, d’un appétit considérable et engraisse d’une façon notable. En même temps il a deux ou trois garde-robes par jour.
Le mécanisme de cette syknokénose peut être différent et correspondre aux expériences de Verstraeten et Vanderlinden, qui, chez des animaux thyroïdeclomisés, ont noté la stagnation des matières dans le tube intestinal, en même temps que de Yindicanurie qu’ils expliquent de cette façon. Ce que nous tenons à mettre en relief ici, c’est la régulation, du fait du traitement thyroïdien, de cette svknokénose, ce qui d’une part constitue le traite-
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ment d’un symptôme souvent difficile à combattre — et ce qui montre, d’autre part, l’action régulatrice du corps thyroïde sur le fonctionnement de l’intestin, comme le prouvent d’ailleurs ses effets sur la diarrhée chronique et sur l’instabilité thyroïdienne intestinale.
Dans notre travail sur la migraine thyroïdiene de l’enfant, nous avons rapporté un cas de ce genre (obs. 4). L’enfant, âgé de 12 ans, qui était venu consulter pour une migraine héréditaire, qui simultanément avait du retard testiculaire et une pigmentation intense sur le dos et sur l’abdomen, présentait 3 garde-robes en moyenne par jour. Les selles sont fétides et presque liquides. Le traitement thyroïdien, prescrit par cachet de 25 milligrammes, a donné un résultat dès les premiers cachets. Et en ce qui concerne les garde-robes, dès le quatrième ou cinquième cachet, l’enfant, au lieu d’en avoir 3 ou 4, une au moins après chaque repas, n’en a plus que le matin. Son intestin reste ultérieurement réglé. Dans nos diverses notes successives, nous lisons que le sujet ne va plus à la garderobe qu’une fois par jour : le matin. Les selles ne sont plus fétides, elles deviennent moulées.
Une autre observation met en évidence la régulation de l’intestin par le corps thyroïde.
Il s’agit d’un sujet de 29 ans, dentiste, qui fait partie d’une famille de thyroïdiens et qui est venu nous consulter pour toute une série de troubles que nous allons résumer :
Sujet très maigre, refroidissement des extrémités et frissons dans le dos vers 5 heures du soir ou après les repas. Grande tendance à l’alopécie et raréfac-
lion du sourcil dans son tiers externe. Fatigue matutinale. Douleurs passagères de l’articulation tarso-métatarsienne ou des genoux, douleurs ambulantes diffuses. Troubles dyspeptiques : congestion du visage après les repas, somnolence habituelle, plénitude stomacale, le tout depuis trois ans. Garde-robes répétées (trois fois en moyenne) avec sensation que l’intestin n’est pas complètement vidé; tendance aux hémorroïdes. Besoin de sommeil, varices, rhino-pharyngite, thorax étroit.
Le traitement thyroïdien, commencé en fin décembre 1909, par cachets de Os' ,025, puis de O»' , 10, le transforme complètement : l’appétit s’améliore, les troubles dyspeptiques disparaissent; la somnolence et le besoin de sommeil n’existent plus, la poitrine s’élargit de 8 centimètres: il augmente de 7 kilogs de poids; les douleurs, les troubles de calorification ont disparu ; les cheveux cessent de tomber, s’épaississent et repoussent; le tiers externe du sourcil se recomplète.
En ce qui concerne l’intestin, au lieu d’avoir des garde-robes fréquentes, avec la sensation de l’intestin qui n’est jamais complètement vidé, et des matières trop dures ou trop molles, il s’est établi une véritable régulation intestinale, le sujet a 2 garderobes par jour, les selles sont bien moulées, il n’a plus de paresthésie intestinale. Les hémorroïdes ont simultanément disparu. Nous reviendrons sur ce point.
Le malade ayant grossi de 7 kilos, sans augmenter son alimentation, on peut se demander si ce n’est pas à une meilleure assimilation qu’est due cette augmentation de poids.
A propos de ce sujet, on peut poser la question des rapports du corps thyroïde avec les hémorroïdes.
HÉMORROÏDES
Hertoghe a rangé, parmi les symptômes de l’hypothyroïdie bénigne chronique, les hémorroïdes. jMais il n’a rapporté aucun cas d’amélioration de ce trouble par le traitement thyroïdien.
Le sujet de l’observation précédente peut servir à remplir cette lacune. En effet, il présentait depuis plusieurs années des poussées d’hémorroïdes, qui lui survenaient en moyenne 2 fois par mois. Il était alors fort incommodé, très gêné pour s’asseoir, les hémorroïdes étaient grosses et douloureuses ; mais elles ne saignaient jamais. Sous l’influence du traitement thyroïdien et dès le deuxième mois, les hémorroïdes ont disparu; elles ne sont plus revenues depuis lors.
Il y a peut-être dans ce résultat un effet intestinal : il y a peut-être un effet hépatique, étant donnée l’action du corps thyroïde sur le foie. Peutêtre a-t-il une action générale sur l’état des veines, car nous avons observé, dans un cas de rhumatisme chronique, l’amélioration de varices par un traitement thyroïdien prolongé.
Des hémorroïdes on peut rapprocher le prolapsus rectal, déterminé expérimentalement par M. Jeandelize chez un agneau. Ce trouble peut, tout au moins, être la conséquence de la constipation et de la parésie musculaire thyroïdiennes. A ce titre, il ne serait un phénomène thyroïdien que de second ordre.
ENTÉRITE M UCO-M E M BR AN EUSE
Aux troubles thyroïdiens de l’intestin, on peut rattacher un certain nombre des cas d’entérite muco-membraneuse.
Déjà M. Trémolières s’était efforcé de démontrer que, dans l’entérite muco-membraneuse, la réaction de l’intestin aux diverses causes provocatrices est préparée, dans certains faits, par une insuffisance thyroïdienne, comme le prouvent l’expérimentation, la thérapeutique, l’observation des malades qu’il range dans la catégorie de l’hypothyroïdie bénigne chronique.
Conformément à l’opinion de M. Trémolières, nous avons rapporté, dans nos premières Études, un cas d’entérite muco-membraneuse, durant depuis plus de 5 ans, et dans lequel le traitement thyroïdien a fait disparaître les membranes intestinales.
Le cas de constipation signalé plus haut concerne, en même temps, un cas d’entérite mucomembraneuse, qui avait même pu être pris, à un moment donné, pour de l’occlusion intestinale. Or le traitement thyroïdien, qui a agi sur la constipation, a fait disparaître les crises d’entérite remontant à l’âge de 2 ans 1/2 et se renouvelant tous les six mois, peut-être rien qu’en agissant sur la constipation.
Dans une autre observation de l’hospice d’Jvry, il s’agit d’une malade de 57 ans, rhumatisante chronique, présentant des poussées d’hydarthrose périodique, avec un goitre hyperplasique. Cette malade, toutes les six semaines environ, présentait
une poussée d’entérite muco-membraneuse ; quelquefois les crises se répétaient 2 à 5 fois par mois. Elle rendait alors des glaires et des peaux et avait 4 à 5 évacuations par jour. En outre, elle ressentait une douleur du côté gauche, presque permanente, et des brûlures au niveau de l’intestin. En dehors des crises, elle a quelquefois deux garde-robes par jour ; une émotion lui dérange le corps et détermine l’expulsion de glaires. Sous l’influence du traitement thyroïdien, commencé le 17 septembre 1909, les douleurs se calmèrent peu à peu, les crises d’entérite s'espacèrent et devinrent moins vives. Elle est restée d'octobre à décembre 1909 sans crises, puis du 28 février au mois d’août 1910, puis du mois de novembre 1910 au mois de juin 1911, sans crises. En somme, il s’est produit, chez elle, une amélioration très grande de l’entérite en même temps que du rhumatisme.
Il est utile de bien mettre en relief que, si on envisage le côté thyroïdien chez ces malades, on ne peut les considérer uniquement comme des insuffisants thyroïdiens. L’entérite muco-membraneuse ne fait pas partie du myxœdème, mais existe dans la maladie de Basedovx (Bernard). Les trois sujets, chez qui nous avons rapporté la transformation de l’entérite par le traitement thyroïdien, doivent se ranger dans la catégorie de l’instabilité thyroïdienne. Et si les divers cas comportent de la constipation — phénomène hypothyroïdien — les paroxysmes d’hypersécrétion et d’hyperesthésie se rattachent à l’hyperthyroïdie. Le traitement agit à la fois contre la constipation et la réaction d’hyperthyroïdie intestinale.
IV. — APPAREIL CIRCULATOIRE
Nous envisagerons successivement le cœur, les • vaisseaux (artères, veines, capillaires), l’état du sang, le système lymphatique, et aurons à considérer l’influence de l’insuffisance thyroïdienne sur le fonctionnement de ces organes, autrement dit la physionomie circulatoire dans les cas peu avancés d’hypothyroïdie, et les conséquences pathologiques qui dérivent de l’insuffisance thyroïdienne pour l’appareil circulatoire.
A. — COEUR
Les documents, concernant l’état du cœur dans l’insuffisance thyroïdienne, sont très peu nombreux, contrairement à ceux qui sont relatifs au cœur dans l’hyperthyroïdie.
L’expérimentation, comme l’étude de la maladie de Basedow, comme certains incidents de la thérapeutique thyroïdienne, établissent que Thyperfonctionnement thyroïdien se traduit par l’accélération des battements du cœur, qu’il y ait palpitations ou seulement tachycardie. Et l’on sait que la tachycardie est un symptôme capital du goitre exophtalmique. Inversement, dans le myxœdème, les battements du cœur sont souvent ralentis.
On peut alors supposer que dans les états thyroïdiens, qui dérivent du myxœdème, et en sont, si l’on veut, des formes atténuées, le ralentissement du
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pouls peut être constaté. Il y a bradycardie ou tendance à la bradycardie. C’est ce que nous avons, à maintes reprises, constaté. Pour prendre quelques exemples, un neuro-arthritique atteint d’asthme nasal et de vertiges avec chutes avait le pouls à 60. Le traitement thyroïdien, améliorant le sujet pour l’ensemble, a l’ait remonter le pouls à 72. Nous avons relevé le cas d’un rhumatisant chronique chez qui le cœur, qui battait à 4)^, a fourni rapidement, sous l’influence du traitement, 96 pulsations à la minute. Chez un malade du professeur Roger atteint de rhumatisme chronique avec psoriasis et rétraction de l’aponévrose palmaire, le pouls qui était ralenti avant tout traitement (40 pulsations à la minute) s’éleva successivement à 108.
M. Vincent a fait cette remarque, qu’alors qu’à l’état normal il existe un écart de 8 à 9 pulsations cardiaques, suivant la position du corps, la différence peut atteindre 15, 20, 25 pulsations, dans l’hypothyroïdie, selon que le sujet est examiné debout ou couché. Il y a donc dans l’hypothyroïdie une bradycardie clinostatique . La notation du nombre des battements cardiaques offre un intérêt, au point de vue thérapeutique. La bradycardie autorise, dans une certaine mesure, l’emploi de doses plus élevées de substance thyroïdienne. C’est du reste la fréquence du pouls qui représente un des moyens de surveillance de la thyroïdothérapie.
Y a-t-il des affections du cœur en rapport avec l’hypothyroïdie? M. Huchard a soulevé l’hypothèse que le rétrécissement mitral congénital pourrait
évoluer à la faveur d’une insuffisance thyroïdienne de développement. C’est cette dernière qui rendrait compte alors du nanisme, des troubles vasomoteurs, qu’on trouve chez les sujets atteints de rétrécissement mitral, symptômes que des troubles mécaniques, circulatoires, ne sont peut-être pas suffisants à provoquer. On peut tirer argument de ce que le rétrécissement mitral coïncide parfois avec le myxœdème, comme dans le cas de M. L. Klippel. Mais, pour donner la démonstration absolue de la nature hypothyroïdienne de ces rétrécissements, il faudrait pouvoir les modifier par le traitement thyroïdien.
Les rapports entre les affections du cœur et le thyroïdisme peuvent être envisagés à un point de vue tout différent. A propos d’un sujet atteint d’une cardiopathie congénitale, soumis à la thyroïdothérapie à petites doses, nous avons démontré que des troubles communément considérés comme cardiaques, tels que dyspnée, palpitations, et même cyanose et attaques syncopales, ne sont parfois que des symptômes thyroïdiens attirés sur l’appareil cardiaque du fait d'une cardiopathie et cèdent au traitement thyroïdien à petites doses.
B. — ARTÈRES
La question de pression doit tout d’abord préoccuper. Elle a fait l’objet des travaux de Livon. de Guinard et Martin, et surtout de de Cyon, qui a décrit une racine du nerf laryngé supérieur, mettant le cœur en communication directe avec la glande thyroïde. Jusqu’à présent, les recherches
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physiologiques ne sont pas suffisantes pour établir d’une façon indiscutable l’action du corps thyroïde sur la pression artérielle, ce qui peut tenir à la présence dans la glande thyroïde de substances à action différente sur la pression artérielle. La choline incriminée par M. Gautrelet, par Lohmann, par Fürth et Schwarz, comme agent hypotenseur, n’interviendrait pas pour MM. Bousquet et Pachon, car l’atropine, antagoniste total de la choline, en ce qui concerne la tension artérielle, laisse persister dans son intégrité l’effet hypotenseur de la
Par la thyroïdectomie^ Cunningham a observé chez les chiens un abaissement moyen de la tension artérielle qui persiste longtemps. MM. Jeandelize et Parisot ont noté pareil résultat chez le lapin. Au point de vue clinique, à la suite de Muggia et Morgagni, MM. Jeandelize et Parisot ont noté au cours du myxœdème un abaissement de la tension artérielle, aussi bien par rapport à l’âge, que par rapport à la taille des sujets.
M. Variot a étudié, chez les sujets atteints de débilité mentale, la coexistence d’ichtyose et de microsphygmie. Il s’agit d’une petitesse telle des pulsations artérielles, qu’on n’arrive pas à les percevoir. M. Vincent a rapporté tout ce syndrome à l’insuffisance thyroïdienne.
La microsphygmie ferait donc partie de l’hypothyroïdie.
Comme lésions, MM. Haushalter et Jeandelize ont observé à l’autopsie d’une enfant de 15 ans un athérome de la crosse de l’aorte, se propageant vers le tronc brachio-céphalique et les carotides primi-
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tives. MM. Marfan et Guinon, Bourneville avaient déjà apporté pareille constatation. La thyroïdectomie est d’ailleurs capable de produire l’athérome. Pineles a noté l’existence de l’artério-sclérose chez une chèvre thyroïdectomisée. Il est donc permis de se demander si, dans l’athérome des arthritiques et dans l’artério-sclérose, l’insuffisance thyroïdienne ne joue pas un rôle. A ce point de vue, il y aurait comme une sorte de contradiction entre l’action du corps thyroïde sur la pression artérielle qu’elle abaisse et la production de l’artério-sclérose, subordonnée en partie, comme l’a montré M. Huchard, à l’hypertension artérielle.
On est donc conduit à faire intervenir un autre mécanisme, peut-être toxique, pour expliquer des résultats, parfois opposés en apparence. La participation des capsules surrénales au problème de l’artério-sclérose, comme de la pression artérielle, ne saurait, en aucune façon, être méconnue. Or l’activité de ces glandes n’est pas toujours parallèle à celle delà thyroïde.
Pour en finir avec cette question, relevons qu’au point de vue thérapeutique, Huchard a préconisé l’emploi du corps thyroïde contre l’artério-sclérose, que M. Barth se sert de cette médication dans la première phase de l’artério-sclérose, et que nousmêmes l’utilisons depuis nombre d’années.
C. - VFJNbS
liertoghe a insisté sur le développement du système veineux chez les hypothyroïdiens, la présence, chez eux, de varices et d’hémorroïdes, et a attri-
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bué une importance à l’insuffisance thyroïdienne, dans le développement des varices au cours de la grossesse. Nous avons vu, chez la mère d’une myxœdémateuse incomplète, le traitement thyroïdien faire cesser les douleurs d’une varice superficielle à développement vraiment anormal, et, dans un autre cas, supprimer les douleurs d’une périphlébite variqueuse.
Toutefois, la relation entre les varices et l’insuffisance thyroïdienne, ne sera tranchée définitivement que si, par la thyroïdothérapie, on assiste à la rétrocession ou à l’arrêt de développement d’un processus variqueux.
Nous avons rapporté également (p. 101) l’effet heureux du traitement thyroïdien sur les hémorroïdes .
I). — PHÉNOMÈNES VASO-MOTEURS
Les troubles A^aso-moteurs sont fréquents dans l’insuffisance thyroïdienne. Ceux qui se rattachent directement à l’hypothyroïdie sont continus et font partie de la série de la cyanose. Etudions les troubles vaso-moteurs cutanés.
a) En première ligne, il faut placer l’acrocyanose. On la rencontre surtout l’hiver; elle siège de préférence aux mains, qui sont froides, glacées, à teinte violette. La coloration s’exagère dans la position déclive, la pression du doigt produit une tache blanche qui persiste un temps prolongé.
L’acrocyanose se rattache fréquemment aux troubles thyroïdiens, comme nous l’avons signalé, et comme l’a confirmé M. Vincent. Elle dépend
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alors de l’insuffisance thyroïdienne. En effet, ce signe se rencontre dans le myxœdème, se trouve dans l’hypothyroïdie bénigne chronique, fait partie des petits signes de l’insuffisance thyroïdienne. Il coïncide avec d’autres petits signes d’hypothyroïdie (refroidissement des extrémités, gonflement et sécheresse de la peau), sans parler des nombreux symptômes d’insuffisance thyroïdienne, dont souffrent simultanément les malades. Ce qu’il faut mettre en relief, c’est l’action favorable du traitement thyroïdien contre un certain nombre de cas de ce genre.
b) Un second symptôme est le livédo : trouble vaso-moteur disposé par bandes, traînées, anneaux bleuâtres, circonscrivant des intervalles de peau saine. Le livédo chronique peut dépendre, dans certains cas, de l’insuffisance thyroïdienne et guérir par le traitement thyroïdien.
Ces deux symptômes, s’ils ne se rattachent pas à une maladie bleue, à un emphysème considérable, à une splénomégalie, à une cyanose entérogène, doivent faire songer à une insuffisance thyroïdienne, diagnostic que viendront confirmer les bons résultats de la thérapeutique.
c) Il faut rapprocher des signes précédents les engelures (Hertogiie), qui évoluent parfois sur un terrain d’hypothyroïdie et sont susceptibles de disparaître ou de s’améliorer, sous l’influence du traitement thyroïdien, comme nous en avons observé quelques cas.
A côté des troubles continus, il convient de ranger des troubles vaso-moteurs paroxystiques^ qui appartiennent également à la série de la cya-
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nose, et dont la maladie de Raynaud offre les éléments et la synthèse.
La maladie de Raynaud, envisagée avec ses trois stades : syncopal, asphyxique, sphacélique, est susceptible, comme nous l’avons montré dans un travail antérieur, de se modifier profondément par le traitement thyroïdien. Mais le caractère paroxystique de l’affection, son absence dans le myxœdème, les cas de maladie de Raynaud associée à la maladie de Basedoxv, nous ont conduit à considérer que la maladie de Raynaud, tout en ayant des attaches avec l’insuffisance thyroïdienne, dépendait essentiellement d’une hyperthyroïdie paroxystique. C’est V instabilité thyroïdienne (jui se trouve à sa base. Toutefois, on peut se demander si ce n’est pas un excès d’adrénaline, déversé d’une façon intermittente dans le sang, qui déterminerait les troubles paroxystiques de la maladie de Raynaud. Le terrain thyroïdien explique les rapports classiques de la maladie de Raynaud avec les engelures et la sclérodermie. La syncope locale, premier stade de cette affection, est un symptôme rencontré fréquemment; il fait partie du petit brightisme de Dieulafoy. Il pourrait n’être que la mise en évidence, du fait de l’insuffisance rénale, d’une perturbation thyroïdienne restée latente. Il pourrait être aussi la conséquence de l’hyperadrénalémie paroxystique. Peut-être faut-il faire intervenir, dans sa production, l’insuffisance parathyroïdienne, qui conditionne les syndromes spasmodiques, et que Campania rendue responsable du petit brightisme. 11 y a lieu de rapprocher, dans cet ordre d’idées, les troubles vaso-moteurs de la tétanie.
Ce n’est pas tout. A titre de réaction, des troubles vaso-moteurs peuvent survenir, d’une façon paroxystique, dans l’hypothyroïdie, tout en faisant partie du tableau habituel de l’hyperthyroïdie et appartenant à la série de Vérythrose. La teinte est rouge, parfois écarlate. Elle siège au niveau des extrémités. La pression du doigt détermine une tache qui disparaît plus vite que normalement. De la chaleur, des transpirations, du gonflement, des douleurs, s’associent parfois aux troubles vasomoteurs.
L’érythromélalgie peut être localisée, au nez, par exemple, susceptible, dans ce cas, de céder au traitement thyroïdien, ce qui indique que l’érythrose était alors réactionnelle.
Le syndrome érythrique peut être atténué, consister seulement en bouffées de chaleur, liées quelquefois à une insuffisance ovarienne, qui entraîne, chez un insuffisant thyroïdien, une hyperthyroïdie compensatrice. C’est parfois le travail digestif qui fait apparaître ces symptômes; mais le résultat du traitement thyroïdien montre qu’il y a, dans ces faits, un enchaînement de mécanismes, parmi lesquels le mécanisme thyroïdien joue un rôle important.
Les troubles vaso-moteurs ne se produisent pas seulement au niveau de la peau. On peut admettre que l’innervation vaso-motrice peut être troublée, dans toute son étendue, et que bien des troubles fonctionnels sont conditionnés par les perturbations vaso-motrices. Nous avons émis l’hypothèse que dans la migraine, l’asthme, il se produisait, au niveau du « noyau de la migraine », du centre asthmogène, une modification vaso-motrice sous la
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dépendance de la dysthyroïdie. Des troubles vasomoteurs expliquent peut-être en partie aussi les phénomènes gastriques et intestinaux des thyroïdiens. Hardmann pense que la thyroïde est responsable d’un grand nombre de troubles vasculaires.
L’intermédiaire vaso-moteur rapproche les accidents du neuro-arthritisme thyroïdien des angioneuroses de Rapin, mais notre conception entraîne une thérapeutique efficace, applicable même au rhumatisme chronique que Rapin n’a pu faire rentrer dans les angioneuroses.
K. — SANG
L’insuffisance thyroïdienne comporte une série de troubles du sang qui ont surtout été étudiés dans les formes sévères.
On connaît la diminution des globules rouges dans le myxœdème et sous l’influence de la thyroïdectomie.
L’hémoglobine est de même abaissée. Une lésion particulière consiste dans l’augmentation du diamètre des globules (Kræplin, Vaquez) et dans la présence des globules rouges à noyaux (Vaquez et Lebreton). Ces hématies nucléées représentent un état fœtal du sang.
Les globules blancs subissent des modifications variables, après la thyroïdectomie. Augmentés tout d’abord de nombre, ils diminueraient ultérieurement. Mais, d’après M. Vaquez, leurs altérations ne sont pas très marquées. Toutefois, le début du traitement thyroïdien se traduirait par une formation de grands leucocytes mono-nucléaires.
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Dans un cas de Neunacher, concernant nn infantile, il y avait, d’après cet auteur, un type rétrograde des éléments blancs.
Pour M. Marbé, Tablai ion du corps thyroïde détermine une modification de la formule leucocytaire, semblable à celle qu’on trouve dans les maladies infectieuses, caractérisée par l’hyperleucocytose avec polynucléose. La phagocytosi^ est polynucléaire chez les animaux éthyroïdés. L’augmentation progressive des polynucléaires s’accompagne, d’ailleurs (d’après Maubé), d’un abaissement progressif de leurs propriétés phagocytaires.
D’autres troubles méritent d’être indiqués.
Tout d’abord, d’après Nencky, le sang qui sort de la glande thyroïde diffère, au point de vue de son alcalinité et de sa richesse en fibrine et en hémoglobine, du sang artériel qui y pénètre. Il résulte, d’autre part, des recherches de Donath, que l’injection d’extrait thyroïdien augmente Talcalinité du sang, fait important à signaler; car, dans l’arthritisme, il y a hyperacidité sanguine, et à ce point de vue, Turine présentant une réaction inverse de celle du sang, les animaux thyroïdectomisés ont une urine alcaline. Par contre, le traitement thyroïdien est capable de transformer une urine alcaline sans bactéries en une urine acide, comme nous l’avons vu avec M. Ayrignac.
Pour Kottmann la coagulation du sang est accélérée par l’hypothyroïdie, il y a augmentation de fibrine dans le sang des myxœdémateux.
La veinosité du sang est augmentée par la tliyroïdectomie, comme Horsley, Albertoni et
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Tizzoni l’ont constaté. Ces auteurs attribuent Ions les symptômes observés à l’énorme diminution de l’oxygène du sang. Massin a de même insisté sur la diminution de l’oxyhémoglobine dans le sang, au cours du myxœdème, avec relèvement de son taux par le traitement thyroïdien.
Le sérum des animaux éthyroïdés possède des propriétés toxiques, comme l’a démontré M. Gley, en injectant du sérum de chien éthyroïdé. C’est ce que vient de confirmer M. Launoy, en injectant, dans les veines, une grande quantité de sérum de chien éthyroïdé à un animal également éthyroïdé : il note quelques contractions librillaires et l’apparition d’un état psychique (hébétude, stupeur), assez particulier, qui se rapproche de l’état d’immobilité et d’indifférence aux excitations extérieures, présenté par les myxœdémateux.
Yuchtchenko a trouvé le sérum d’animaux thyréoprives deux fois plus toxique que le sérum normal.
D’après Bajenoff, on pourrait même isoler dans le sérum de chiens éthyroïdés une substance toxique, leucomaïne, à rapprocher de la thyroprotéïde de Notkine.
D’une façon générale, d’après Mariotti, le pouvoir bactéricide du sérum sanguin est diminué. Cette question a été approfondie dans ces derniers temps. Mlle Fassin a vu, par l’injection de produits thyroïdiens aux animaux, de même que par leur ingestion, l’augmentation de la teneur du sérum en alexines. On obtient, par contre, une diminution notable de l’alexine hémolytique el b^ptéricide. chez les animaux thyroïdectomisés. M. Stépanoff a étudié l’action des préparations thyroïdiennes
sur l’index opsonique et l’a toujours trouvé augmenté chez le lapin, par introduction de l’extrait thyroïdien.
M, Marbé a montré que le pouvoir opsonisant du sérum des animaux éthyroïdés est diminué d’une manière très sensible. Notablement abaissé à la suite de la thyroïdectomie, l’indice opsonique s’élève chez les animaux soumis à l’opothérapie thyroïdienne expérimentale.
Palazzo a constaté l’abaissement du pouvoir opsonique après la thyroïdectomie, chez des lapins, même lorsqu’ils ont été immunisés par rapport aux germes (staphylocoque, tétragène) dont il s’est servi dans ses recherches.
M. Millier a noté, de même, que les extraits thyroïdiens injectés ou ingérés déterminent, surtout chez le chien, une augmentation du pouvoir hémolytique global du sérum, qui porte à la fois sur les alexines et sur les sensibilisatrices normales.
M. Valagussa a remarqué, chez les animaux hyperthyroïdés expérimentalement, en employant comme antigène le suc thyroïdien, une gêne de l’hémolyse, et se demande si la méthode de déviation du complément ne pourrait être appliquée à l’étude des états thyroïdiens.
On voit combien l’état du sang fournit, au point de vue scientifique, des recherches à poursuivre pour la connaissance de l’insuffisance thyroïdienne.
F. — HÉMORRAGIES
L’état du sang rend compte encore de la question des hémorragies dans l’hypothyroïdie. On
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note, en effet, chez les hypothyroïdiens, la tendance aux hémorragies, qui se manifeste sous forme d’épistaxis répétées, sous forme de règles profuses ou de métrorragies chez la femme. Contre ces divers accidents, le traitement thyroïdien exerce une action favorable. Pour certains auteurs, l’opothérapie thyroïdienne représenterait une médication de l’hémophilie. M. Dejace a publié un cas de ce genre. Füller a obtenu de bons résultats dans un cas d’hémophilie par le traitement thyroïdien. Taylor a fait ingérer préventivement cette substance à des malades entachés d’hémophilie et qu’il a pu soumettre ultérieurement sans incident à des interventions chirurgicales.
Rugh, cité par Dahlgren, a arrêté, par l’administration de l’extrait thyroïdien, une hémorragie dans un cas d’arthrotomie du genou chez un hémophilique, et une hématurie chez un hénophile de 15 ans.
Dans ces cas d’hémophilie, la coagulabilité du sang, qui est diminuée, se trouve augmentée par le traitement thyroïdien.
Il en fut ainsi particulièrement dans un cas de Taylor. Le temps de coagulation, qui était de 1 1 minutes, passa à 5 minutes, puis à 2 minutes I) secondes, après la thyroïdothérapie.
L’influence du corps thyroïde sur la coagulation du sang se rattache, en partie, à la question de la calcification sur laquelle nous reviendrons ultérieurement.
Pour Dahlgren, la substance thyroïdienne introduit dans l’organisme un ferment qui lui manque.
G. - LYMPHATIQUES
Dans l’insuffisance thyroïdienne, on constate des troubles vaso-sécrétoires, qui se produisent par l’intermédiaire de la circulation de la lymphe. Au premier rang de ces troubles, il faut placer les œdèmes transitoires. L’origine thyroïdienne de ces œdèmes se justifie par un certain nombre de considérations : leur coexistence avec des symptômes connus d’insulfisance thyroïdienne, leur apparition au cours de paroxysmes d’hypothyroïdie, leur alternance avec certains symptômes hypothyroïdiens, leur disparition sous l’intluence du traitement thyroïdien. Ils ne dépendent pas d’ailleurs d’affections cardiaques, rénales ou cachectiques.
Un ou plusieurs de ces caractères servant à spécifier l’œdème se retrouvent, en particulier, dans quelques observations que nous avons publiées.
Une jeune fille de 17 ans, sujette aux angines, atteinte de céphalée (répétée depuis 6 mois, continue depuis un mois), et de rachialgie, frileuse, constipée, somnolente, un peu obèse, apathique, triste, en proie aux idées noires, a présenté, quatre semaines consécutives, une enflure des régions nasogénienne et malaire, pâle, indolente, un peu élastique, simulant une fluxion dentaire. L’œdème alterna de côté chaque semaine. Il se manifestait le mercredi, présentait son maximum le jeudi et avait disparu le dimanche. Il ne s’est plus produit depuis le début du traitement thyroïdien.
Une malade de 59 ans a vu survenir, à de nombreuses reprises, au moment des époques, un
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œdème de l’œil droit, comme s’il existait une poche d’eau, de consistance assez ferme. Le diagnostic avait d’abord hésité avec un érisypèle atténué. Mais la coloration de la peau n’était pas modifiée. Ultérieurement cet œdème récidiva plusieurs fois dans un même mois, pour disparaître spontanément. La patiente, atteinte de canitie précoce, de frilosité, de narcolepsie invincible au moment des règles, d’émétolepsie matutinale, constipée, souffre de métrorragies abondantes liées à un petit fibrome utérin.
Une asthmatique, qui fut guérie par la thyroïdothérapie, présentait un œdème blanc indolent, qui se manifestait aux cuisses, lors des périodes menstruelles. Le traitement thyroïdien fit disparaître cet œdème très rapidement.
Il est vraisemblable que certains cas d’œdème angioneurotique de Ouincke ressortissent à l’insuffisance thyroïdienne. Kick a signalé un fait de ce genre dans le myxœdème. Mais il convient d’ajouter cjue certains œdèmes angioneurotiques sont dus à un processus d’hypersécrétion par hyperthyroïdie, et se rattachent alors à une vaso-sécrétion active.
L’œdème « rhumatismal » est parfois dû à l’insuffisance thyroïdienne, comme le prouve sa disparition parfois très rapide par la médication du corps
Au cours de l’insuffisance thyroïdienne, les autoinfections sont loin d’être rares. Celles-ci dans leur évolution naturelle entraînent la production d’adénites. Les poussées d’adénite se rencontrent ainsi surtout chez les enfants hypothyroïdiens. Le traitement, les mettant à l’abri des infections répétées,
TA PETITE INSUFEISANCE TIIYRÛÏDIEXAE.
aide à la disparition des masses ganglionnaires. Dans un cas concernant un adulte de ans, nous avons vu un paquet ganglionnaire adhérent à l’aisselle se modifier. En même temps que s’améliorait fétat général du sujet, la périadénite, qui agglutinait les ganglions, disparut ; on assista à la désagrégation de la masse et à la diminution progressive des ganglions hypertrophiés.
NEZ
L’épaississement de la muqueuse nasale, bien connu dans le myxœdème, se remarque dans le myxœdème incomplet et certains états d’hypothyroïdie. Il y a parfois une sorte d'infiltration du nez dans son revêtement cutané et dans sa muqueuse pituitaire. Par contre, le nez s’effile, s’affine par le traitement.
On note, dans l’hypothyroïdie, la facilité à contracter des rhumes. Parfois on observe une rhinite purulente, se traduisant par un écoulement, qui tache l’oreiller pendant la nuit. Il en était ainsi dans une observation concernant un enfant qui figure dans notre travail sur le myxœdème fruste. L’écoulement unilatéral céda au traitement thyroïdien. Les éternuements répétés ont été signalés par Hertoghe, dans l’hypothyroïdie bénigne chro-
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nique. Nous avons vu s’améliorer par la substance thyroïdienne des cas d'asthme nasal. Nous reviendrons sur ce syndrome, à propos des accidents de l’arthritisme dans leur rapport avec l’insutfisance thyroïdienne. Les épistaxis ont déjà été mentionnées.
Un problème intéressant est celui des végétations adénoïdes.
Hertoghe a cherché à établir une relation entre l’appauvrissement thyroïdien et les végétations adénoïdes.
Pour cet auteur, les végétations adénoïdes sont un symptôme constant du myxœdème des enfants, et même des adultes.
Mais, dans sa description, il confond les signes d’épaississement de la muqueuse nasale avec ceux des végétations adénoïdes. Une critique dans ce sens lui a été adressée par M. Jeandelize, qui admet bien l’existence d’épaississement de la pituitaire dans le myxœdème, non celle d’adénoïdisme. Sur trois myxœdémateux typiques, il n’a relevé qu’une fois des végétations adénoïdes.
Nous n’avons pas personnellement vu se modifier par le traitement thyroïdien les végétations adénoïdes. Aussi malgré l’énorme fréquence des végétations adénoïdes dans les pays à goitre, d’après MM. Rivière et Royet, pensons-nous que rien n’autorise absolument à ranger les végétations adénoïdes parmi les signes d’insuffisance thyroïdienne.
Mais il est possible que l’obstacle à l’oxygénation, créé par les végétations adénoïdes, entrave le fonctionnement thyroïdien ; aussi l’opération des végétations, en libérant la thyroïde, serait-elle suivie,
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par ramélioration des fonctions de cette glande, d’nne poussée de croissance.
Nous rapportons ici un cas, qui montre à la fois l’action du traitement thyroïdien contre les troubles de la muqueuse pituitaire, sans effet simultané sur les végétations adénoïdes. Le D’’ G. -A. Weill nous adressa une jeune fille de 17 ans, porteuse d’un petit goitre unilatéral, atteinte de troubles d’hypothyroïdie (frilosité, fatigue, alopécie) et d’hyperthyroïdie (battements de cœur, émotivité, céphalées migrainoïdes). Elle ronfle, dort et travaille la bouche ouverte, présente une légère surdité par intermittences. Le traitement thyroïdien l’améliore pour l’ensemble des symptômes thyroïdiens dont elle souffrail. Elle peut môme rester la bouche fermée 'en travaillant. Le D* G. -A. Weill constate alors que la muqueuse pituitaire est décongestionnée, mais les végétations adénoïdes en sont toujours au même point.
LARYNX - POUMONS
Dans l’hypothyroïdie la voix est nasonnée, rauque, facilement enrouée, surtout pendant les époques menstruelles, ainsi que l’a remarqué Hertoghe. Peut-être y a-t-il, comme l’a relevé M. Jacques, une certaine atonie des cordes vocales, liée à l’atonie musculaire générale.
Hertoghe fait entrer, dans le domaine des troubles hypothyroïdiens, l’oppression, qui survient dans les efforts ou à propos de la montée dans les escaliers, et même la dyspnée asthmatiforme.
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Enfin, il rattache l’emphysème, sorte de sénilité pulmonaire, à l’insuffisance thyroïdienne.
Bien que nous ayons vu, en effet, dans divers cas, l’oppression, soit liée à l’emphysème, soit liée à des cardiopathies, soit en apparence nerveuse, s’améliorer par le traitement thyroïdien, et malgré l’existence d’un asthme thyroïdien dont nous parlerons plus loin, la nature de ces troubles ne nous paraît pas encore établie sans conteste. La question reste réservée.
Toutefois notons, au point de vue expérimental, que, chez 6 lapins éthyroïdés, Parhon et Urechie ont constaté un ralentissement des mouvements respiratoires, pouvant descendre jusqu’à la moitié des respirations des lapins témoins.
VI. — INSUFFISANCE THYROÏDIENNE ET APPAREIL HÉPATIQUE
Les documents concernant l’influence de l’insuffisance thyroïdienne sur l’appareil hépatique ne sont pas très nombreux. C’est là un chapitre d’attente, que les observations ultérieures viendront remplir.
Dans cette étude, aux renseignements fournis, d’une part, par la clinique et la thérapeutic{ue, s’ajoutent, d’autre part, des arguments d’ordre expérimental, anatomique et chimique. Nous grouperons toutes ces notions par rapport aux fonctions principales du foie. La question comporte, en outre, pour être complète, l’étude de l’influence des
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états hépatiques sur le fonctionnement thyroïdien. Nous l’envisagerons subsidiairement. Ce qui sera mis en évidence pour certaines fonctions, c’est la synergie thyro-hépatique.
Tout d’abord, et d’une façon generale^ il se produit des lésions hépatiques, parfois 'graves, lorsqu’on vient à pratiquer la thyroïdectomie chez les animaux.
M. Laulanié, par la thyroïdectomie chez les chiens, a obtenu un foie turgescent, remarquable par la netteté avec laquelle se dessine sa lobulation, comme dans le foie cardiaque. La congestion va parfois jusqu’à l’hémorragie. Elle s’accompagne d’atrophie des travées hépatiques et de dégénérescence graisseuse des cellules.
Van der Eecke, par la thyroïdectomie partielle ou totale, a produit une congestion des vaisseaux sanguins allant jusqu’à l’hémorragie; la réplétion des espaces lymphatiques péricapillaires; de l’atrophie des travées hépatiques, avec aspect trouble et vacuolaire du protoplasma et dégénérescence graisseuse.
De même MM. Parhon et Goldstein ont noté, trois jours après une thyroïdectomie chez un lapin adulte, une congestion tellement intense du foie en certaines régions, qu’il avait pris l’aspect du foie cardiaque. Les altérations sont plus marquées et portent sur les cellules, atteintes de surcharge pigmentaire ou diffuse dans la thyro-para thyroïdectomie. Gozzi a vu, après la parathyroïdectomie chez des chiens, des lésions des vaisseaux capillaires et des cellules hépatiques concomitantes, mais d’intensité variable sur ces deux systèmes
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Ces altérations anatomiques font soupçonner des troubles des fonctions hépatiques, que nous allons étudier successivement.
1° Fonction biliaire. — La fonction biliaire est essentiellement hépatique. Or, le corps thyroïde exerce sur celle-ci une action qui est démontrée par une série d’arguments.
a) M. Laulanié, M. Gley, Lorand ont montré le passage des matières colorantes de la bile dans Turine des animaux éthyroïdés.
b) MM. Gilbert et Herscher ont fait connaître Faction du traitement thyroïdien sur les sels biliaires. La réaction de Hay devient moins manifeste dans l’urine des sujets traités, et les solutions de sels biliaires sont moins toxiques pour les lapins à qui on les injecte dans une veine de l’oreille.
c) Le prurit ictérique^ qu’il dépende ou non de la lithiase biliaire, peut, ainsi que l’ont montré MM. Gilbert et Herscher, être amélioré par l’opothérapie thyroïdienne (six fois sur sept). Nous avons de même observé une malade de soixante et onze ans, qui était venue consulter pour des démangeaisons, siégeant au niveau des plis inguinaux et des conjonctives, et remontant à huit mois. Elle avait eu autrefois des coliques hépatiques et avait un teint bistré. Elle présentait d’ailleurs des signes d’insuffisance thyroïdienne. Sous l’influence du traitement thyroïdien, les démangeaisons se calmèrent, en même temps que l’état général devint meilleur.
d) Le chloasma, qui se rencontre chez les hépa-
LA PETITE INSLEEISANGE TIIVnOÏDlEANE.
tiques et qui serait, d’après MM. Gilbert et Lereboullet, lié à la cholémie, est susceptible de se modifier par le traitement thyroïdien, ainsi que nous avons eu l’occasion d’en rapporter un cas.
Voilà donc une série de faits expérimentaux, cliniques et thérapeutiques, qui permettent de mettre la fonction biliaire en partie sous la dépendance de la glande thyroïde. Et alors se pose cette question importante : la cholémie simple familiale affecte-t-elle des rapports avec le tempérament thyroïdien? Pour la solutionner, on ne peut tenir compte des coïncidences. Cholémie et tempérament thyroïdien sont fréquents l’un et l’autre et peuvent facilement être associés. Et, de fait, on rencontre la cholémie, soit dans les étals d’insuffisance thyroïdienne (et l’on a été jusqu’à admettre que la teinte des myxœdémateux était d’origine cholémique), soit dans les états d’hyperthyroïdie, soit dans les états d’instabilité thyroïdienne. Une des parties du problème ne pourrait être vraiment résolue qu’au cas où, par le traitement thyroïdien, on arriverait à faire disparaître la cholémie. Le traitement thyroïdien des cholémiques, lorsque le tempérament thyroïdien se rencontre chez eux, permettrait, d’autre part, d’apprécier exactement les symptômes qui se rattachent indissolublement à la cholémie et ceux que la thyroïdotliérapie peut amender, tel le prurit (Gilbert et Herscher). De toute façon, il y a à l’appliquer chez les sujets thyro-cholémiques.
A la cholémie se rattache un trouble biliaire plus accusé : Victère. Or, celui-ci a été étudié au cours de la maladie de Basedow; mais, des faits
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qui ont été publiés, il ne se dégage aucune conclusion précise, concernant les rapports thyro-hépatiques que nous étudions. L’ictère peut être en rapport avec un état hépatique grave, survenant à la période terminale d’un Basedow. 11 est souvent d’ordre asystolique. Le seul fait que nous voulions mettre en lumière, c’est l’apparition de l’ictère, lors d’épuisement thyroïdien, ce qui concorderait avec les résultats de la thyroïdectomie que nous avons étudiés tout d’abord.
Autre trouble biliaire, la lithiase biliaire se rencontre fréquemment au cours des états d’hypothyroïdie. Cette coïncidence a frappé un certain nombre d’auteurs [Hertoghe, Apert, Lorand (de Carlsbad), Buschan, etc.]. Les conditions de développement des calculs biliaires (sexe, grossesse, lactation prolongée, infections biliaires) sont en rapport, comme l’ont montré MM. Parhon el Goldstein, avec le fonctionnement thyroïdien, ou, dans certains cas, ovaro-thyroïdien. L’insuffisance thyroïdienne s’accompagnerait d’une atonie des conduits biliaires (Lorand).
La thyroïdectomie comporte une large dilatation de la vésicule biliaire (Blumreich et Jacob).
Quoi qu’il en soit, on peut admettre, jusqu’à plus ample informé, que la fonction biliaire, qui se rattache d’une façon presque absolue au foie, peut être troublée, dans une certaine mesure, par les perturbations thyroïdiennes, et être en partie rétablie par le traitement thyroïdien.
Considérons maintenant, en sens inverse, l’action des troubles de la fonction biliaire sur l’activité thyroïdienne. On s’est demandé si la bradycardie.
qu’on observe au cours des affections biliaires, ne pourrait être parfois un trouble secondairement thyroïdien. Et M. Revilliet, après avoir vu s’atténuer la tachycardie des tuberculeux par l’extrait de bile, a appliqué ce même remède à deux cas de maladie de Basedow et aurait amélioré la tachycardie, ainsi que d’autres symptômes concomitants. Ces résultats sont à vérifier.
Ce qui reste acquis, d’une façon générale, c’est la possibilité d’une action thyroïdienne sur la fonction biliaire.
Fonction glycogénique. — Il s’agit cette fois d’une fonction, qui, étant essentiellement hépatique, s’exerce néanmoins à la faveur du fonctionnement du pancréas, et peut-être des surrénales. Toutefois l’appareil hépatique reste suffisamment considérable, dans cette fonction, pour que nous ayons à l’envisager ici.
Expérimentalement, MM. Parhon et Marinesco ont noté, à la suite de l’ablation de l’appareil thyro-parathyroidien, chez un jeune chat âgé de trois semaines, une diminution considérable de la quantité de glycogène. Falkenberg, sur 20 chiens thyroïdectomisés, a signalé lo fois de la glycosurie, qui a persisté trois semaines dans un cas. M. Gley a constaté, sur 6 cas analogues, 4 fois de là glycosurie passagère et se pose la question des troubles vaso-moteurs importants que la thyroïdectomie produirait au niveau du foie.
En ce qui concerne l’épreuve de la glycosurie alimentaire, considérée (surtout si l’on emploie le sirop de sucre) comme une épreuve hépatique,
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MM. Garnier et Lebret ont vu cette épreuve, qui était positive après l’ingestion de 125 grammes de sirop de sucre chez un myxœdémateux, s’atténuer après dix-sept jours de traitement thyroïdien et disparaître après vingt-sept jours. M. Parisot, de son côté, a noté, dans 4 cas d’insuffisance thyroïdienne, l’épreuve de la glycosurie alimentaire positive, après absorption de doses très minimes de sucre ; et, au contraire, la capacité de ces malades pour le glycose augmenta notablement ou redevint normale, sous l’influence du traitement thyroïdien. Gordon a observé deux frères, l’iin de trois ans, l’autre de quatre ans et demi qui étaient atteints tous deux de myxœdème et de glycosurie. Le traitement thyroïdien produisit une amélioration immédiate de ce dernier symptôme. Au bout de quatre mois de traitement, il ne restait plus que des traces de sucre, et le myxœdème était très amélioré. Ces faits, exceptionnels à la vérité, montrent encore la subordination possible du foie au corps thyroïde pour cette seconde fonction. Mais il est loin d’en être toujours ainsi. La règle habituelle est que le sujet, en état de Basedow, fait facilement de la glycosurie alimentaire expérimentale ou spontanée, et parfois meme du diabète. Les myxœdémateux, au contraire, ont une augmentation du pouvoir de fixer les aliments sucrés, sauf des doses excessives. On ne peut provoquer, en général, chez eux, la glycosurie alimentaire. Parfois, comme dans un cas de Knopfœlmacher, le traitement , thyroïdien facilita cette épreuve, et l’a rendue positive après l’absorption de 45 grammes de sirop de sucre, au lieu de
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160 grammes nécessaires avant tout traitement. L’explication de ces cas se trouve dans l’antagonisme qui existe habituellement entre les fonctions de la thyroïde et du pancréas. Peut-être la glande thyroïde inhibe-t-elle, en outre, la combustion du sucre dans les muscles.
Le problème est donc complexe, et un petit nombre seulement de faits permet d’entrevoir l’action possible de la thyroïde sur la fonction du foie au point de vue glycogénique.
Remarquons incidemment le besoin de sucre, étudié par Siegmund, chez certains enfants thyroïdiens, besoin qui disparaît par le traitement au corps thyroïde.
5« Fonction uréogénique. — Au niveau du foie, ['ammoniaque se transforme en urée. Au cours de l’insuffisance thyroïdienne, cette transformation ne se fait pas normalement. L’ammoniaque apparaît dans l’urine, dans le sang, ainsi qu’il résubte des travaux consacrés à ce sujet. M. Laulanié avait déjà signalé l’alcalinité des urines chez les chiens thyroïdectomisés.
Goronedi et Luzzato ont constaté, après l’extirpation complète de l’appareil thyro-para-thyroïdien, l’apparition habituelle d’une réaction alcaline de l’urine. L’alcalinité est parfois très accentuée et ne cesse même pas à la suite de la diète carnée exclusive. Elle s’observe dans l’urine examinée à l’émission et même extraite par le cathétérisme. Elle serait due, pour Goronedi et Luzzato, à l’ammoniaque.
G’est dans le même sens que concluent Under-
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hill et Saiki. Ils ont constaté, en effet, après la thyroïdectomie totale chez les chiens, un excès d'ammoniaque dans l’urine, plus grand même que chez les animaux en état d’inanition.
Carlson et Jacobson ont précisé la richesse en ammoniaque du sang et de Yurine des chats et des renards thyroïdectomisés et para-thyroïdectomisés. Ils ont trouvé la quantité plus considérable que chez les animaux de contrôle normaux. L’accroissement du contenu ammoniacal dans l’urine a été de même constaté. En outre, et fait très important, le foie des chats et des renards complètement thyroïdectomisés, et qui présentent des symptômes d’intoxication, montre une diminution marquée du pouvoir destructeur de l’ammoniaque propre au foie. En effet, en irriguant les foies de ces animaux d’un mélange de sang et de solution Ringer avec addition de carbonate d’ammoniaque, on constate que la faculté des foies de ces animaux de décomposer l’ammoniaque est nettement diminuée.
Il faut encore remarquer que, dans les recherches sur la suppression du foie par la fistule d’Eck, Hahn, Nencki, Pawloff et Massen ont incriminé, comme agent fauteur de désordres, le carbamate d’ammoniaque. C’est cette même substance qu’incrimine Frouin dans ses expériences de thyro-parathyroïdectomie, et contre laquelle il utilise avec succès le chlorure de calcium.
En ce qui concerne le rôle du foie sur l’acide urique, dans les affections du foie chez l’homme, l’acide urique est parfois rejeté en excès. Il en est de même fréquemment dans les états thyroïdiens,
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ainsi que nous l’avons remarqué avec M. Ayrignac. Pour prendre un exemple, dans un cas de rhumatisme chronique avec psoriasis, très amélioré par le traitement thyroïdien, l’acide urique éliminé chaque jour dépassait 1 gr. 50. Or, fait intéressant, le traitement thyroïdien détermina la régulation de l’excrétion urique.
Le corps thyroïde joue donc, dans l’élaboration de la matière azotée, un rôle incontestable. On a reproché au traitement thyroïdien d’augmenter l’excrétion azotée. En réalité, nous avons vu, dans nos recherches avec M. Lanzenberg, que le traitement a une tendance à rapprocher de la normale le rapport azoturique et à augmenter parfois la capacité de l’organisme à fixer l’albumine. Lorsqu’il y a excrétion, au début du traitement, de matière albuminoïde en excès, il faut tenir compte de la rétention de matières albuminoïdes, dont la thyroïdothérapie peut entraîner la sortie.
Fait à noter, au moins dans certaines espèces animales (rat, lapin) la thyroïde est, comme le foie et d’autres organes encore, particulièrement sensible à l’ingestion de la viande, qui détermine parfois des lésions considérables du tissu thyroïdien.
Sans tirer partie de ce mode de réaction commun au foie et à la thyroïde relativement à la matière albuminoïde, restent établis le parallélisme d’action et la dépendance du foie, par rapport à la thyroïde, dans l’uréogenèse.
4" Fonction coagulante. — Les hémorragies font partie du tableau des affections hépatiques et
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des affections thyroïdiennes. Il est classique d’admettre que le foie prend part à la coagulation du sang, en vertu de la participation de cet organe à la fabrication de la matière fibrinogène. — Or, d’une part, le corps thyroïde, employé comme traitement, agit contre les hémorragies (épistaxis, métrorragie), et même parfois contre l’hémophilie. Il résulte, d’autre part, de certaines observations, comme celles de Taylor, que l’emploi du corps thyroïde se fait sentir sur la coagulation du sang, qu’il retarde. En outre, on sait que la fibrine résulte de la coagulation de la matière fibrinogène, et qu’elle contient toujours des cendres et, parmi ces cendres, du calcium. Or, il résulte de nombreux travaux (Senator, Moraczewski, Parhon et ses élèves), et surtout des recherches établies par la méthode directe, par Silvestri et Tossati, que le corps thyroïde joue un rôle dans le métabolisme du calcium.
Des travaux récents viennent de démontrer cette notion, d’une façon définitive. Lidsky, étudiant 57 cas de maladie de Basedow, au point de vue de la coagulation du sang, a trouvé dans 29 cas (soit 78,5 pour 100) la coagulation ralentie. En outre, elle était remarquablement faible. — Dans la cachexie strumiprive, la coagulation était accélérée et renforcée. — D’autre part, Kottmann et Lidsky ont procédé au dosage du fibrinogène, dans la maladie de Basedow et dans le myxœdème. Alors que la moyenne de cette substance est de 08^,226 pour 100 dans le sang normal, les auteurs ont trouvé, dans la maladie de Basedow et dans l’hyperthyroïdie, des chiffres allant de
0,28 à 0,J8 pour 100: au contraire, dans le myxœdème et l’hypothyroïdie, la richesse du sang en fibrinogène montait à 0,34 à 0,49 pour 100. On voit ainsi que les perturbations thyroïdiennes entraînent des modifications de la coagulation et de la richesse du sang en fibrinogène, ce qui permet de comprendre les hémorragies dans les états thyroïdiens et Faction du corps thyroïde contre ces hémorragies. Il en résulte, en outre, que, dans la fonction coagulante, corps thyroïde et foie jouent un rôle l’un et l’autre, et il est vraisemblable que le corps thyroïde agit, dans ce cas, par l’intermédiaire du foie.
Fonction antixénique, de défense contre les infections. — Cette synergie thyrohépatique se trouve démontrée à propos de la fonction antixénique, ainsi qu’il résulte des beaux travaux de Müller. Avant de détailler les recherches de cet auteur, nous pouvons rappeler le rôle antitoxique du foie et du corps thyroïde, dont le défaut se traduit, lors de troubles de l’une ou l’autre glande, par l’apparition de syndromes à allure toxique, tels que l’urticaire, par suite de l’augmentation de la toxicité de l’urine et du sang.
Les recherches de Müller, qui sont la suite des travaux antérieurs de Mlle Fassin, de Marbé, de Stépanoff, confirment que les produits thyroïdiens déterminent une augmentation rapide du pouvoir alexique et surtout du pouvoir sensibilisateur du sang. La thyroïdectomie entraîne, d’autre part, la déchéance des pouvoirs alexique et sensibilisateur. Ce qu’il y a d’important à considérer ici, c’est que.
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si on admet l’origine hépatique du complément démontrée par Nolf, on peut trouver dans ce fait un argument en faveur des rapports tliyro-hépatiques. En effet, Müller a montré que du sang, chargé d’extrait thyroïdien frais, circulant dans un foie lavé, accuse un accroissement incontestable et parfois très marqué en alexine et en sensibilisatrice naturelle. Or, la production d’alexine par un foie isolé, irrigué au moyen de sang pur défibriné, est pour le moins problématique, alors que le sang additionné d’extrait thyroïdien peut montrer, après un passage prolongé dans le foie, un accroissement du pouvoir hémolytique, pouvant aller du simple au double.
Müller n’a obtenu aucun effet analogue, en substituant aux extraits thyroïdiens les extraits de glandes salivaires, de reins, ou de muscles, ni en opérant sur des reins ou des rates au lieu de foies. Il en conclut donc qu’il existe, au point de vue de la genèse de l’alexine et des anticorps naturels, une solidarité fonctionnelle tout à fait remarquable entre le foie et le corps thyroïde.
Au premier serait dévolue la fonction sécrétoire proprement dite, tandis que le second déverserait dans le torrent circulatoire des substances aptes à exciter cette sécrétion
C’est donc au foie que paraît dévolue la sécrétion des cytolysines naturelles, et les produits thyroïdiens sont, d’après Müller, les excitants en quelque sorte spécifiques de cette sécrétion.
6° D’autres fonctions plus accessoires sont à envisager : la fonction manostatique par
exemple. L’action sur la pression artérielle est mal précisée, en ce qui concerne le corps thyroïde et le foie. Et peut-être y a-t-il intervention de la capsule surrénale dans des états qui semblent se rapporter à ces deux autres glandes. M. Revilliet s’est demandé s’il n’y avait pas un antagonisme entre le foie et le corps thyroïde, pour ce qui concerne leur action sur les centres cardio-moteurs et vaso-moteurs.
Lorsque l’équilibre qu’entretiennent ces deux glandes est rompu, il survient delà tachycardie ou de ]a bradycardie, suivant la prédominance thyroïdienne ou biliaire. Ce n’est là qu’une supposition. On sait, d’autre part, que des troubles vaso-moteurs peuvent être sous la dépendance de la dysthyroïdie. S’en produit-il du fait de la dyshépathie? Nous avons signalé des troubles vaso-moteurs au cours d’un cas de maladie de Hanot. Or, bien des caractères, présentés par notre sujet, l’auraient fait actuellement ranger dans l’hypothyroïdie, et les troubles vaso-moteurs coïncidaient peut-être seulement dans ce cas avec la cirrhose hypertrophique biliaire, ou s’étaient développés, comme celle-ci, à la faveur d’un tempérament spécial. — La même remarque s’applique aux télangiectasies que M. Bouchard, puis l’un de nous, puis M. Claude, ont décrit au cours des affections hépatiques. On les rencontre, d’autre part, chez les alcooliques, les tuberculeux, les arthritiques, les rénaux et les thyroïdiens. Peut-être leur mécanisme est-il complexe et une part revient-elle, même lors d’affections hépatiques, à un mécanisme thyroïdien ou surrénalien. Ce ne sont d’ailleurs là que pures
EXPOSÉ CLIMQUE.
hypothèses, mais qui doivent inciter à examiner, le plus à fond possible, les cas de ce genre.
Après avoir étudié les troubles des fonctions hépatiques dans l’insuffisance thyroïdienne, et établi la synergie du corps thyroïde et du foie pour certaines fonctions générales, envisageons l’action que peut exercer le foie sur la glande thyroïde. Les notions qui se rapportent, à ce point de vue, sont peu nombreuses. On pourrait tout au plus tenir compte de quelques observations cliniques et anatomo-pathologiques. Celle de M. Lortat-Jacob et Sabareanu concerne un cas de myxœdème, accompagné d’une cirrhose hypertrophique pigmentaire du foie Les auteurs se demandent, étant donné la prédominance de l’infiltration pigmentaire dans les cellules thyroïdiennes et la substance colloïde, si le myxœdème n’a pas été la conséquence de cette dégénérescence particulière. Mais celle-ci est peut-être d’ordre général et sans rapport véritable avec l’état hépatique. Par conséquent, même en faisant ici du myxœdème une altération secondaire, rien ne prouverait qu il ne s’agît de lésions thyro-hépatiques parallèles, sous la dépendance d’une cause plus générale. La même interprétation s’applique au cas de M. Matton, concernant un goitre exophtalmique avec cirrhose hypertrophique biliaire. On peut supposer, soit une coïncidence, soit la subordination des deux états hyperplasiques à une cause commune (alcoolisme, tuberculose). Le rôle du foie ne se dégage pas davantage comme signe d’état thyroïdien, dans l’observation de M. Audebert, qui se rapporte à
un goitre exophtalmique, évoluant au cours de la grossesse. M. Audebert a admis bénévolement la participation dans son cas d’un état hépato-toxémique, qui ne semble pas évident, et n’a pas fait intervenir la glande thyroïde elle-même, indubitablement en cause. Son hyperplasie ne dépendrait d’ailleurs pas de l’état hépatique, mais de l’ensemble des troubles ovaro-surrénaliens, etc., qui conditionnent la perturbation thyroïdienne dans les faits de ce genre.
A côté de ces résultats peu démonstratifs, rappelons les examens histologiques pratiqués par Lindemann, dans plusieurs cas d’ictère chronique par compression du cholédoque, au niveau de la glande thyroïde. Les follicules renfermaient une quantité considérable de substance colloïde.
En résumé, le foie a ses fonctions perturbées dans l’insuffisance thyroïdienne; d’une façon plus générale, le foie et le corps thyroïde ont des actions communes et dépendantes. Ils peuvent contribuer à maintenir, par leur synergie, un certain équilibre des humeurs : en pigments et acides biliaires, en sucre, en fibrinogène, en cytolysines. Quand l’une ou l’autre de ces glandes a son fonctionnement troublé, il se produit des variations qui trouvent leur expression dans les modifications de l’autre. Parfois, des états comparables peuvent être mis, sans analyse plus profonde, sur le compte de l’une ou l’autre de ces glandes. Par contre, on peut rétablir le fonctionnement de l’une d’elles (foie) par l’emploi thérapeutique de l’autre glande.
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VII. — INSUFFISANCE THYROÏDIENNE ET PANCRÉAS
Nous envisagerons cette question au point de vue du métabolisme des hydrates de carbone.
Lorand (de Carlsbad) range, dans les glandes vasculaires sanguines, les îlots de Langerhans du pancréas. D’après lui, leur structure se rapproche de celle de la glande thyroïde et de l’hypophyse.
Les relations entre le pancréas et la glande thyroïde sont réciproques. Envisageons-les successivement dans l’hyperthyroïdie et l’insuffisance thyroïdienne.
A. — Les recherches de von Noorden font reconnaître la prédisposition surprenante à la glycosurie alimentaire des sujets atteints de maladie de Basedow.
D’autre part, il est admis que le goitre exophtalmique peut apparaître pendant l’évolution du diabète (Hartmann, Grube), ce qui concorde avec les recherches de Lorand. Licini a vu, chez cinq chiens, à la suite de l’extirpation du pancréas, des signes histologiques d’hyperfonction du corps thyroïde (augmentation du colloïde, vascularisation plus grande du tissu interstitiel). Récemment MM. Carnot et Rathery ont trouvé l’hyperplasie thyroïdienne dans quatre cas de diabète. En conséquence, la glycosurie paraissant liée à l’hypoactivité des îlots de Langerhans, il y aurait entre le corps thyroïde et ces îlots une sorte d’antagonisme, puisque l’ac-
LA PETITE INSUFEISANCE TllYUUÏDIENAE.
tivité exagérée de la glande thyroïde s’accompagne d’une diminution de fonction, avec ou sans lésion, du pancréas.
B. — L’étude du pancréas, au cours de l’insuffisance thyroïdienne fournit des résultats opposés aux précédents, mais concordant avec eux. Déjà Quinquaud a trouvé le pancréas hyperhémié chez des animaux éthyroïdés. L’hyperfonction du pancréas se traduit, d’autre part, en ce que, au cours du myxœdème et des états hyperthyroïdiens, la glycosurie alimentaire peut facilement être provoquée.
Hirschi ne réussit dans aucun des quatre cas soumis à cette recherche. Lorand échoua chez cinq i'ernmes obèses. Scholz n’eut pas un meilleur résultat sur 100 cas de crétinisme.
Toutefois, même chez des myxœdémateux, la glycosurie peut apparaître après l’absorption de corps thyroïde, comme dans le cas de Knôpfelmacher. La glycosurie, qui n’apparaissait, chez un petit myxœdémateux, qu’après l’ingestion de 160 gr. de sucre de raisin, fut obtenue, à la suite du traitement, par l’absorption de 45 gr. Parfois il est nécessaire que soient administrées de très grandes quantités de glande thyroïde (Ewald, Béglère).
On peut donc conclure que les états d’hypothyroïdie ne comportent pas en général d’insuffisance pancréatique ; peut-être même s’accompagnent-ils d’une hyperactivité de cette glande, ce qui permet de comprendre dans ces cas l’absence régulière de glycosurie spontanée et la difficulté de faire apparaître la glycosurie alimentaire. Mais celle-ci peut,
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si l’on force les doses, survenir même chez des myxœdémateux, aussi bien que, chez ces mêmes sujets, l’excès de médication est capable de produire un Basedow plus ou moins complet.
L’état du pancréas peut encore être décelé, dans l’insuffisance thyroïdienne, par les résultats des injections d’adrénaline. Or, d’après Falta, après extirpation de la thyroïde, l’injection d’adrénaline chez les chiens et les chats ne produit plus de glycosurie. Il en est de même dans le myxœdème.
La question de la glycosurie est d’ailleurs éminemment complexe et ne peut recevoir une solution univoque. Nous avons montré, dans le chapitre précédent, l’influence du corps thyroïde sur le foie. On conçoit que certains cas de glycosurie se rattachent au mauvais fonctionnement de fappareil hépatique. Ils pourront coïncider alors avec des états d’hypothyroïdie (myxœdème et glycosurie chez deux frères (Gordon). Inversement le traitement thyroïdien, améliorant la fonction glycogénique, fera disparaître la glycosurie, ou relèvera la limite d’assimilation pour les hydrates de carbone (Garnier et Lebret). On peut supposer que les relations thyropancréatiques soient encore plus complexes, et que dans certains cas d’instabilité thyroïdienne, il y ait directement ou indirectement insuffisance pancréatique. C’est peut-être ainsi qu’il faut comprendre les résultats de la glycosurie alimentaire obtenus par Bettmann, chez des sujets peut-être déjà prédisposés (NaUNYN, von NoORDENj.
VIII. — HATE
Après extirpation de la rate, Vulpino aurait observé le gonflement de la glande thyroïde, mais Albertoni, Fizzoni, Gley, Lanz, nient l’existence d’un rapport entre la glande thyroïde et la rate.
Des faits pathologiques laissent supposer que la question doit être à aspects multiples.
Crédé a vu, en effet, une hypertrophie thyroïdienne très accusée, disparaître à la suite d’une splénectomie pratiquée pour anémie splénique.
Israël a constaté de même, à la suite de l’extirpation d’un énorme kyste de la rate, une régression manifeste d’une hypertrophie du corps thyroïde. Cette hypertrophie reparut, d’ailleurs, mais moins accentuée dans la suite, et, depuis lors, elle resta stationnaire.
Delli Ponti n’admet pas de lésion de solidarité fonctionnelle entre la rate et le corps thyroïde. L’hypertrophie concomitante des deux organes est un simple effet des localisations multiples d’un processus morbide identique. Les troubles, dus aux altérations spléniques ne sont pas, pour cet auteur, comparables à ceux de la thyroïde. On n’observe jamais les arrêts de développement physique et psychique des enfants, les troubles mentaux des adultes.
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REINS
Expérimentalement Manca, par l’ablation de l’appareil thyro-parathyroïdien chez le chien, note, "20 jours après l’opération, un rein petit, dur, avec aspect graisseux de la substance corticale. A l’examen histologique, on constate la congestion de nombreux glomérules. Le protoplasma des cellules des tubes contournés contient des particules graisseuses. La substance médullaire offre les phénomènes de l’inflammation et de la dégénérescence. Les animaux, qui survivent à l’opération, présentent une dégénérescence épithéliale graisseuse.
D’après Lorand, l’extirpation de la thyroïde ou sa dégénérescence est suivie d’une néphrite interstitielle.
Au point de vue clinique^ l’albuminurie et la cylindrurie(surtouthyalinurie)sont fréquentes dans les états d’hypothyroïdie et d’athyroïdie, quelles que soient d’ailleurs les causes qui agissent sur la thyroïde (Lorand).
D’après le même auteur, on peut noter l’amélioration de l’albuminurie du myxœdème par la médication thyroïdienne. Cette amélioration a d’ailleurs été signalée par MM. Parhon et Papinian, par MM. Marie et Crouzon.
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L’athyroïdie ou l’hypothyroïdie comportent en général de l’oligurie, une diminution de l’élimination des matières solides, l’abaissement du poids spécifique de l’urine et la restriction de félimination de l’acide urique (Loraisd) et de l’urée. Sous l’influence de la médication thyroïdienne, tous ces troubles se modifient, l’oligurie peut même être remplacée par la polyurie, il se fait une augmentation de l’élimination des matières solides, en particulier des chlorures qui peuvent doubler, comme dans un cas de Lorand, de l’acide urique et de l’urée (Combe). Dans deux cas, l’un d’insuffisance thyroïdienne, l’autre de myxœdème fruste, nous avons vu le traitement thyroïdien augmenter la diurèse et rapprocher le rapport azoturique de la normale. M. Castaigne pense que l’insuffisance des glandes endocrines contribue à vicier les matériaux albuminoïdes du sang. Avec M. Parisot, il utilise dans le traitement des affections rénales l’opothérapie thyroïdienne. J. -F. Percy aurait utilisé avec succès la thyroïdienne dans 55 cas de néphrite.
Nous ne parlons pas ici d’autres produits normaux ou anormaux qu’on peut trouver dans les urines. Il en sera question à propos des troubles de nutrition.
VESSIF
Dans son premier travail, Hertoghe insistait sur l’existence de Vincontinence d’urine chez l’enfant au cours du myxœdème fruste. Il est revenu sur cette question dans une communication plus récente. Selon lui, l’incontinence d’urine essentielle, des enfants et des adolescents, est due à l’insuffi-
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sance thyroïdienne. L’incontinence serait héréditaire et se rencontrerait chez des infantiles. D’après Hertoghe les urines de ces malades laisseraient déposer au fond du vase les cellules pavimenteuses de la vessie.
Williams considère de même qu’il existe une incontinence d’urine que fait disparaître le traitement thyroïdien. Il aurait amélioré 24 cas sur 25. Simonini établit un rapport entre l’hypofonctionnement de la thyroïde et l’incontinence d’urine. Dans 2 cas sur 5 il a observé l’incontinence d’urine chez des animaux ayant subi la thyroïdectomie partielle, mais seulement dans la période post-opératoire.
Ce résultat nous l’avons, par contre, très rarement obtenu, et nous nous demandons s’il est vraiment légitime de rattacher ce trouble fonctionnel à l’hypothyroïdie.
Chez Vhomme
a). Retard de développement. Hertoghe signale, dans l’hypothyroïdie bénigne chronique, le développement incomplet des organes sexuels, et la cryptorchidie bilatérale ou unilatérale. Il rapporte un cas d’ectopie guéri en un mois. Il a noté l’évolution complète des organes génitaux, produite en moins de six mois, sous l’influence du corps thyroïde.
M. Tollemer a appliqué le traitement thyroïdien à plusieurs enfants atteints de cryptorchidie, et a
VU descendre les testicules après quelques mois de traitement.
Un cryptorchide, observé par M. Apert et par Brissaud et soumis à la thyroïdothérapie, eut ses testicules descendus et fixés en deux mois.
MM. Parhon et Mihailesco ont vu, sous l’influence du traitement thyroïdien, se produire la descente du testicule, dans un cas de cryptorchidie unilatérale.
Nous-même, chez un sujet obèse de 16 ans, avons noté, sous l’influence du traitement thyroïdien, le développement des testicules restés jusqu’alors infantiles.
Dans tous les cas envisagés, les sujets présentaient des signes d’hypothyroïdie à des degrés divers, avec féminisme dans les cas d’Apert et de Parhon.
M. Bonnes a appliqué systématiquement le traitement thyroïdien chez l’enfant, en l’absence même de phénomènes apparents de dysthyroïdie , et observé des résultats favorables dans la cryptorchidie simple ou double. Il y a donc lieu de la rattacher à l’insuffisance thyroïdienne. On la rencontre d’ailleurs chez les infantiles et chez les crétins.
h) Fonctionnement physiologique. — Du fait de l’hypothyroïdie, le fonctionnement sexuel peut être atténué ou affaibli. Par contre, le traitement thyroïdien peut déterminer le réveil de l’appétit sexuel endormi.
Il en fut ainsi chez un sujet que nous avons observé. Atteint de rhumatisme chronique, extrê-
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mement frileux, ce sujet, âgé de 57 ans, était resté 6 ans, sans avoir de rapports sexuels. Sous l’intluence du traitement qui le transforma, et qui, en particulier, fit disparaître sa frilosité, la fonction sexuelle se rétablit. Nous avons noté pareil résultat chez d’autres malades, en particulier chez un sujet d’une quarantaine d’années, en proie à un état neurasthénique avec céphalée, lassitude, etc.
Il nous fit part que le sens génésique, qui était très diminué chez lui, s’était trouvé augmenté du fait du traitement thyroïdien.
Hertoghe signale la varicocèle chez les hypothyroïdiens, mais le traitement ne peut modifier ce trouble de sénilité précoce génitale.
Chez la femme
Nousnousinspireronspourla rédaction de ce chapitre d’un travail plus général de l’un de nous sur le corps thyroïde et l’appareil génital de la femme.
Nombreux sont les troubles génitaux qui se rencontrent au cours de V insuffisance thyroïdienne.
A. Tout d’abord, le développement des organes génitaux de la femme est subordonné à l’orthoihjvoïdÏG. Expérimentalement^ Otto Lanz a montré que la thyroïdectomie précoce, chez la femme, empêche l’apparition des caractères sexuels secondaires, de l’instinct sexuel et de la menstruation. Chez les myxœdémateuses et les crétines, l’absence de règles et l’évolution tardive de la puberté sont habituelles. Meme chez des sujets de 18 ans, de 24 ans, il y a défaut presque complet des seins, pubis dépourvu de poils, absence de menstruation*
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Dans ces cas, le traitement thyroïdien peut contribuer à l’apparition des signes sexuels secondaires et hâter l’achèvement de l’appareil génital.
Dans V hypothyroïdie bénigne, on voit de même des jeunes filles, ayant dépassé l’âge de la puberté, sans être menstruées. Or, on peut observer l’apparition de l’écoulement mensuel, peu de temps après le début du traitement thyroïdien, dès les premiers cachets. C’est un résultat que nous avons observé dans un certain nombre de cas (obésité, arriération cérébrale, strume) et qui peut se rapprocher de l’accélération, parla thyroïdothérapie,de l’évolution dentaire (lors d’arriération des dents) et de l’achèvement de l’appareil testiculaire, retardé chez les infantiles. Il est possible que l’examen direct, s’il est pratiqué, fera constater, comme dans un cas de Mme Gollard-Huard, le développement de l’utérus, à la suite de la thyroïdothérapie.
Comme contre-partie et par exception, l’insuffisance thyroïdienne peut s’accompagner de puberté précoce, comme par une sorte de réaction inverse et excessive de l’ovaire. Il en était ainsi dans le cas de Kendle, concernant une crétine de 9 ans, avec puberté précoce complète (règles à l’âge de 5 ans et 2 mois, caractères sexuels secondaires). L’interprétation que nous adoptons dans ce cas s’appuie sur les effets du traitement thyroïdien; car, en même temps qu’il contribua au développement physique et psychique de l’enfant, il produisit une rétrocession de la puberté.
B. L’hypothyroïdie comporte, chez la femme ayant dépassé l’âge de la puberté, des troubles du
EXPOSÉ CLINIQUE
fonctionnement sexuel, qui correspondent d’ailleurs à des activités différentes de l’ovaire.
1° Dans un premier groupe de faits, il s’agit de femmes dont l’évolution sexuelle a déjà été retardée, ce qui les rapproche des sujets envisagés précédemment. Chez elles, les troubles fonctionnels se manifestent essentiellement par le retard, l'insuffisance, la suspension momentanée, et la suppression des règles. Il y a dans ces cas hypo-ovarie coïncidant avec l’hypothyroïdie, en somme insuffisance thyroovarienne. A l’examen gynécologique, les constatations sont variables (Gollard-Huard). On note :
a) Des dystrophies génitales, sous forme d’utérus pubescent, infantile, de corps utérin infantile, avec col pubère, de troubles de position (sans causes pathologiques locales), antéro et latéro-flexion, antéversion, à rapprocher de la rétroflexion de l’utérus, par manque de développement de sa paroi postérieure, sur laquelle insiste Hertoghe. Dans les cas de ce genre, M. Dalché admet une atrophie de l’ovaire, suivie de l’atrophie thyroïdienne. Déjà antérieurement, Bouilly avait pensé qu’il y avait un état infantile, hypotrophique de l’ovaire, par arriération locale. Expérimentalement, Hofmeister a constaté un état atrophique permanent des follicules deGraeff, chez les femmes thyroïdectomisées. Von Rosthorn a relevé, en thèse plus générale, l’atrophie des organes génitaux, comme suite de l’extirpation du corps thyroïde.
b) A côté des lésions d’insuffisance, d’arriération, d’infantilisme de l’appareil génital, on constate parfois des signes de régression utérine précoce, à
début par le col utérin et d'hyper-involution utérine^ par atrophie régulière de l’organe, réalisant une sorte d’infantilisme qu’on peut appeler tardif, « de retour », de l’utérus. Régression et hyperinvolution représentent la sénescence précoce de l’appareil utérin.
c) Dans quelques cas, il n’y a aucune lésion appréciable de l’utérus. Les troubles observés sont purement fonctionnels et sont comparables à ceux qu’on trouve, en général, dans la maladie de Basedow, dus, sans doute, comme dans celle-ci, à une sorte d’inhibition ovarienne. Ils se rencontrent chez des insuffisants thyroïdiens, mais, en réalité, atteints concomitamment d’hyperthyroïdie, et réalisant, en somme, le syndrome de l’instabilité thyroïdienne.
Lorsque les lésions sont absentes ou lorsqu’elles ne sont pas très profondes, le traitement thyroïdien est capable de ramener les menstrues à un état plus ou moins régulier, comme dans les exemples personnels suivants.
Une malade de 25 ans, atteinte depuis 12 ans de rhumatisme chronique, a toujours été mal réglée depuis sa puberté, établie à 15 ans. Les règles venaient tous les mois pendant deux ans, mais en si faible quantité qu’elle n’était pas obligée de se garnir. A partir de 17 ans, elles étaient absentes, par périodes pouvant se prolonger jusqu’à 5 mois. L’absence de règles, plusieurs mois de suite, fut l’occasion d’érysipèles de la face dont elle subit 22 atteintes. Elle est soumise en octobre 190G au traitement thyroïdien, qui atténue et fait disparaître les érysipèles. En même temps ^ depuis juillet 1909, les règles surviennent régulièrement
chaque mois. Pendant une suspension de traitement d’octobre 1911 à janvier 1912, les menstrues reviennent chaque mois, mais sont aussi réduites que possible. L’examen local pratiqué par Mlle Vouaux a montré une raréfaction des poils du pubis, une grande lèvre gauche à peine marquée, de petites lèvres réduites à l’état de moignon, une vulve peu colorée, un hymen blanchâtre, un utérus petit, en rétroversion légère, Tovaire gauche douloureux, l’ovaire droit un peu dur et scléreux.
Dans un second cas, il s’agit d’une dame de 30 ans, chez qui les règles survenaient, depuis l’époque de la formation, 4 ou 5 fois par an seulement. Elle vient consulter pour une calvitie à type masculin et présente le syndrome d’instabilité thyroïdienne. Le traitement thyroïdien, appliqué en novembre 1910, transforma la malade. Dès les premiers cachets, les règles apparaissent — et depuis ce temps reviennent tous les mois. Mme Collard-Huart avait noté, à l’examen gynécologique, un petit utérus anté et latéro-fléchi, avec un col petit et déchiré; les dimensions de la cavité étaient de 5 centimètres et demi. — M. Jeandelize a rapporté un cas comparable.
Troisième exemple. Une malade de 31 ans, atteinte d’obésité endogène, présentait autrefois des règles variables. Un mois sur deux, elles étaient abondantes et prolongées; l’autre mois elles étaient retardées, courtes, à peine marquées et douloureuses. A 30 ans, elle devint aménorrhéique, puis un an après, à la suite d’une pleurésie, elle revit ses règles qui durèrent 9 jours.
L’examen gynécologique (CoLLXRD-HuxrîD) fait
reconnaître un utérus petit, très difficile à mesurer à riiystéromètre, présentant 4 centimètres et demi pour sa cavité. Le col est en voie d’effacement. Sous l’influence du traitement thyroïdien, qu’il faut suspendre assez fréquemment etqui a une action sur l’ensemble de l’organisme plutôt que sur l’obésité, les règles reviennent plusieurs mois de suite, pour disparaître à nouveau après la cessation du traitement pendant les vacances. Elles se reproduisent ultérieurement.
On peut rapprocher un autre de nos cas. Chez une jeune fille de 19 ans, réglée à 15 ans 1/2, les règles retardées, parfois absentes, peu marquées, se régularisèrent par le traitement. En plus, l’utérus infantile semble se développer. (Gollard-Huard).
Comme suspension momentanée des règles, par troubles purement fonctionnels, nous avions déjà rapporté antérieurement l’observation d’une femme de 22 ans, atteinte d’urticaire chronique, d’instabilité thyroïdienne avec inégalité de la glande thyroïde et d’aménorrhée. Elle n’avait jamais été d’ailleurs bien menstruée. En général, les règles venaient toutes les six semaines, et elle a été atteinte, il y a 6 ans, d’une suspension des menstrues qui dura 18 mois. Lorsque nous la soumîmes au traitement thyroïdien, au mois de mai 1906, pour une urticaire ayant débuté au 24 janvier, il y avait 4 mois environ (14 janvier) qu’elle n’avait pas eu ses règles. Après l’absorption de deux cachets de 10 centigrammes de corps thyroïde, les règles revinrent.
2^ L’insuffisance thyroïdienne comporte, en se-
cond lieu, une série de troubles, pour ainsi dire opposés aux précédents. Ici les règles sont avancées de longue durée^ et parfois très abondantes. Parfois, se produisent des ménorragies ou même des métrorragies. Déjà Hertogtie avait obtenu par le traitement thyroïdien de très bons résultats dans des ménorragies survenues sans cause appréciable, comme dans celles qui relèvent d’endométrite et d’ovarite, même anciennes, et même dans des hémorragies utérines d’origine cancéreuse. Comment interpréter ces faits? D’après cet auteur, l’action du suc thyroïdien sur les ménorragies, qui se produit lentement, tient à la fois à l’amélioration de l’état du sang et aussi à des modifications utéroovariennes. Administrée trop longtemps, en effet, la médication arrive à produire un syndrome menstruel, symétriquement opposé à celui qu’elle combat et qui se traduit à la fois par un retard et par une diminution notable de l’écoulement menstruel. C’est la reproduction expérimentale de l’aménorrhée par hyperthyroïdie, comme dans certains cas de la maladie de Basedow.
M. Blondel signale de même l’arrêt des métrorragies ou simplement de la menstruation sous l’influence du traitement thyroïdien.
Max Perlsee, de son côté, a rendu normales, par le traitement thyroïdien, des règles ininterrompues depuis six semaines, chez une malade de 48 ans. Elles avaient été si profuses un jour qu’elles rendirent une syncope imminente. Il s’agissait d’un myome sous-péritonéal, de la grosseur d’un œuf de poule.
D’une façon générale, Max Perlsee obtint de très
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bons résultats dans des hémorragies, se rapportant à la ménopause, à des cardiopathies, à des fibromyomes et se produisant aussi en dehors de toute lésion. En ce qui concerne les myomes utérins euxmêmes, déjà Hertoghe reconnaissait à ces productions une origine parfois hypothyroïdienne, qu’il s’agît de petits fibromes interstitiels ou de tumeurs colossales, et pour cet auteur ils sont susceptibles d’être actionnés par le traitement thyroïdien.
Nombreuses sont les observations de menstrues prolongées que nous avons vu céder au traitement, thyroïdien. Dans un cas, il s’agissait d’hémorragies utérines, nécessitant un repos au lit continu depuis plusieurs mois, mais sans s’accompagner de lésions utérines. Dans une observation récente, concernant une jeune fille de 15 ans, les règles se traduisaient par une hémorragie extrêmement abondante, qui nécessitait pour le moins une quinzaine de jours de lit, et qui mettait l’enfant en danger par l’anémie qu’elle déterminait. Il en fut ainsi au mois d’octobre 1910 (règles du 4 au 20), au mois de novembre (règles du 7 au 25), malgré l’emploi de sérum de cheval, d’adrénaline et de chlorure de calcium. En décembre 1910 et en janvier 1911, les règles sont très abondantes et durent <s à 10 jours. Un séjour au bord de la mer, prolongé pendant 4 mois, diminue l’abondance des menstrues, mais nécessite une immobilité au lit de 5 jours et même de 4 jours. La jeune fille nous est amenée au mois de septembre 1911.
11 s’agit d’un sujet de petite taille, avec pieds froids, troubles circulatoires, gonflement des jambes, fatigue facile, chute des cheveux, migraines,
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retard de la dentition. Simultanément, l’enfant était émotive. Elle a un pouls à 108.
Les premiers cachets de 25 milligrammes de corps thyroïde précèdent les règles d’octobre, qui ne sont fortes que le deuxième jour. La jeune fdle se lève le quatrième jour et sort le cinquième. Amélioration de l’ensemble des troubles et en particulier des migraines.
Les règles se reproduisent le 20 novembre à la sortie du lycée. Elle reste levée ce jour, prend le lit le 22 et le 25, et le 24 est debout. L’appétit est meilleur; elle gagne 400 grammes de poids, est moins fatiguée, a plus d’ardeur au travail, elle se trouve améliorée pour l’ensemble des phénomènes.
Un trouble, qui se rapproche de l’abondance des menstrues et qui coïncide parfois avec lui, est l’anticipation des règles. Sous l’influence du traitement thyroïdien, la régulation peut être obtenue. Il en fut ainsi, entre autres, chez une malade très nerveuse, dont les règles avançaient de 7 jours en moyenne et étaient extrêmement abondantes. La médication thyroïdienne diminua très rapidement l’avance des menstrues, qui furent en même temps moins abondantes.
5° A côté des cas d'hypo-ovarie par développement insuffisant, par sénescence précoce de l’appareil génital, qu’influence la thyroïdothérapie ; à côté des troubles d' hyperovarie que supprime de même la médication thyroïdienne, se rangent des faits qui, évoluant au cours de l’insuffisance ou de l’instabilité thyroïdiennes, se manifestent sous une forme variable, appartiennent, avec des alternatives
plus OU moins régulières, aux deux séries précédentes, présentent simultanément, sous réserve de l’explication définitive, des caractères de fonctionnement opposés. Les règles sont retardées et trop abondantes par exemple.
Il y a là une sorte d' instabilité génitale, à rapprocher des autres instabilités locales (intestinale, pilaire, etc., etc.), d’ordre thyroïdien, et sur laquelle la thyroïdothérapie exerce une influence régulatrice.
Nous avons observé une malade de 56 ans, atteinte de rhumatisme depuis treize ans. En outre, elle est frileuse, fatiguée, triste, hyporexique, etc. Par contre, elle est atteinte de tremblements, d’angoisses, avec un pouls s’élevant par l’émotion jusqu’à 152. Les règles avançaient de 8 à 10 jours et étaient peu abondantes. Le traitement utilisé à la dose de 25 milligrammes, puis de 10 centigrammes, a amélioré considérablement le rhumatisme et l’état général. En même temps les règles sont beaucoup plus régulières ; elles se rapprochent de l’époque et de la durée normales.
Une autre malade rhumatisante, venue nous consulter pour du purpura hémorragique, présentait à la fois, depuis l’âge de 12 ans, auquel elle a été réglée : des retards pouvant se prolonger de 10 à 12 jours en moyenne, — jusqu’à 6 semaines au début de son mariage — et des pertes abondantes durant jusqu’à 8 jours.
Elle s’est trouvée améliorée dès le quatrième cachet — et en particulier — en ce qui concerne le rhumatisme, elle ne s’est jamais aussi bien portée depuis 7 ans.
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Le traitement thyroïdien avait été institué le 10 juin 1911. Elle eut ses règles le "27 juin, et tout en ayant pris seulement 15 cachets de 5 milligrammes, ne perdit que 4 jours au lieu de 8. C’est la première fois, dit-elle, qu’elle perd si peu depuis le début de sa puberté. Pour ce qui est des dates, elle revoit le 27 juillet, le 28 août. Les cachets lui manquent pendant les vacances, elle ne revoit pas au mois de septembre. Elle n’a à nouveau ses règles que le 8 octobre. Puis, sous l’influence de la médication, le 7 novembre (elles durent 5 jours) ; puis le 8 décembre. On voit donc dans ce cas, chez cette malade, d’ailleurs très sensible à l’action du corps thyroïde, l’influence vraiment régulatrice du traitement sur deux phénomènes de série opposée : le retard des règles qui répond plutôt à l’hypo-ovarie ; l’abondance d’écoulement, qui répond plutôt à l’hyper-ovarie. Quelle que soit l’interprétation, le fait reste tout au moins acquis. Nous reviendrons un peu plus loin sur cette observation, à propos des pertes blanches.
Autre exemple. — Il s’agit d’une malade de 20 ans, venue consulter dans le service du docteur Brocq pour une pseudo-pelade, consécutive à une fièvre typhoïde, et qui présente, en outre, des troubles d’instabilité thyroïdienne. Au point de vue menstruel, elle est réglée depuis l’âge de 16 ans. Dès les premières règles, elle souffre dans le ventre, au point de se coucher pendant une journée, de se rouler à terre, de pleurer de souffrance. Ses menstrues sont toujours irrégulières, surviennent quelquefois 2 à 5 fois dans le même mois, elle est quelquefois des semaines sans voir. Le sang est très
peu abondant, noir. En outre, il existe, depuis l’âge de 17 ans, des pertes blanches épaisses, tachant le linge, le plus souvent avant les règles.
L’examen, pratiqué par Mlle Vouaux, montre des seins hypertrophiés, un système pileux peu développé, des grandes lèvres insuffisantes, des petites lèvres normales, un hymen réduit à un filet sur la partie postéro-inférieure droite, assez développé dans tout son pourtour. Le toucher rectal révèle un utérus petit, un peu en antéversion, des ovaires non scléreux, un peu sensibles à la pression.
Sous l’influence du traitement thyroïdien, institué en mars 1911, les règles deviennent plus régulières, plus abondantes, moins douloureuses. Une suspension du traitement, occasionnée par une tachycardie médicamenteuse avec battements de cœur, est l’occasion du retour des douleurs et d’irrégularité des menstrues. La reprise du traitement améliore de nouveau les fonctions génitales.
4*^ 11 y a lieu de considérer isolément les douleurs locales, survenant fréquemment avec violence, chez les femmes, au moment des menstrues, et que le traitement thyroïdien est capable parfois de faire disparaître. Nous avons noté dans diverses observations personnelles que des femmes, qui n’avaient jamais passé sans souffrir leur période menstruelle, ont la satisfaction d’assister à leurs menstrues sans éprouver de souffrances.
Déjà Stinson a obtenu de sérieux avantages du corps thyroïde comme sédatif de l’utérus et des ovaires, dans nombre de syndromes utérins et
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annexiels, avec troubles de la vaso-motricité et de la sensibilité.
Voici quelques-uns de nos exemples: une malade de 124 ans, infirmière du service du docteur Brocq, a des règles extrêmement prolongées et très douloureuses. Elle a été réglée à 15 ans et éprouvait de petites douleurs chaque mois. A 21 ans, elle s’est mariée; cinq à six mois après son mariage — qui n’a pas été suivi de grossesse — les règles sont devenues extrêmement douloureuses. Elle est souvent obligée de prendre le lit. Les douleurs existent au niveau des reins, dans les côtés et de chaque côté du ventre. En même temps, des migraines surviennent à chaque période menstruelle. On se trouve en présence d’un sujet en état d’instabilité thyroïdienne, avec hypertrichose accentuée et battements de cœur. Le traitement consiste en cachets de 25 milligrammes et il est appliqué alors que la malade perd du sang depuis 15 jours. Dès le deuxième cachet, les règles sont arrêtées. Ultérieurement, reprise des règlesle27 octobre, qui cessent le 5 novembre. La période suivante commence le 28 novembre. Elles ne sont ni douloureuses ni prolongées : elles durent 5 jours. Les règles de janvier se passent sans que la malade s’en aperçoive, ce qui ne lui était jamais arrivé depuis la formation. Elle n’a pas même de petites douieurs, qui n’étaient jamais absentes depuis la puberté. Elle s’aperçoit, en même temps, qu’elle est moins nerveuse en ce moment.
Dans un autre cas, concernant une jeune femme venue me trouver à cause d’une canitie précoce, les règles avaient toujours été douloureuses depuis
la formation, qui remonte à 50 années passées. Elle perd en même temps énormément et souffre de céphalée, de fatigue à ses périodes. Ce qui la frappe énormément, c’est de voir — sous l’influence du traitement thyroïdien — s’améliorer ses règles, qui sont à la fois moins fréquentes, et au lieu de survenir toutes les trois semaines, surviennent toutes les quatre semaines. Elles sont moins abondantes et, surtout, elle ne souffre plus en aucune façon, ce qui ne lui était pas arrivé pendant tout le reste de son existence.
Nous avons vu de même une jeune femme dysménorrhéique, anémique, et qui succomba ultérieurement à la tuberculose pulmonaire, chez qui le traitement thyroïdien avait momentanément suspendu les douleurs atroces au moment des époques.
Si nous voulons, dans ces divers cas, interpréter le mécanisme de l’action thyroïdienne, il faut expliquer tout d’abord les douleurs menstruelles.
A ce point de vue, on peut tenir compte d’un travail de Mme Tobler, qui porte sur 700 observations de dysménorrhée. 254 cas concernent une dysménorrhée primitive, 466 une dysménorrhée secondaire. 522 de ces cas se rapportent à des nullipares. Pour pénétrer dans la pathogénie de la dysménorrhée, Tobler a tenu compte d’un certain nombre de considérations : la fréquence chez ses malades de pertes abondantes et surabondantes (222 fois sur 240 cas), l’influence favorable de la grossesse dans 64 pour 100 des cas, la coïncidence, dans plus de la moitié des cas, de constipation et de dysménorrhée. L’auteur pense qu’on ne peut
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expliquer la dysménorrhée ni par des causes mécaniques, ni par des causes inflammatoires, et fait intervenir les troubles circulatoires. L’excitation menstruelle aggrave périodiquement, d’après elle, les hyperémies passives pelviennes, en les doublant d’une congestion active. Si l’utérus est hypoplasique, les phénomènes douloureux ne seront que plus marqués, en raison de la distension exagérée de la musculature utérine. L’influence circulatoire peut être admise et, à ce point de vue, on peut rappeler la conception de Rapin (de Genève) qui range la dysménorrhée dans les angioneuroses, à côté de l’urticaire. Etant donné la concomitance fréquente de dysménorrhée et d’autres douleurs, étant donné la rapidité parfois très grande dans l’amélioration du trouble douloureux, sous l’influence du traitement thyroïdien, et aussi ses variations, nous sommes portés à supposer, du moins pour les cas de dysménorrhée chez les femmes à organes génitaux normaux (6 pour 100 des cas, Holden), que le trouble circulatoire ou vaso-moteur, substratum de l’hyperalgésie menstruelle, siège peut-être au niveau du centre nerveux utéro-ovarien, ce qui rapprocherait la dysménorrhée (migraine du petit bassin), de la migraine commune, de l’asthme et de l’entérite muco-membraneuse, dont les origines sont au niveau de centres migi-ainogène, asthmogène et entérogène. Si l’on admet nue théorie périphérique, on pourrait accepter ’hypothèse de Theilhaber pour la dysménorrhée intermenstruelle. Il fait intervenir la contracture de l’anneau musculaire entourant l’orifice interne de Futérus.
Quoi qu’il en soit, le traitement thyroïdien agit, en effet, ici, comme dans la migraine ou dans les spasmes.
5° Un autre symptôme génital mérite d’être envisagé dans ses rapports avec le fonctionnement thyroïdien. Nous voulons parler de la leucorrhée. Celle-ci reconnaît des origines différentes. Elle est liée soit à des infections endogènes, soit à des infections exogènes. Parfois il s’agit d’un trouble purement sécrétoire et, à ce titre, lié au tempérament. Le corps thyroïde, ayant une action sur les auto-infections et sur le tempérament, doit, a priori intervenir, par ses perlurbations, dans la production et la persistance de la leucorrhée. Utilisé à titre thérapeutique, le corps thyroïde doit faire disparaître le symptôme ou contribuer à sa disparition. C’est ce que nous avons vu dans quelques cas.
Une malade de 24 ans est devenue obèse à la suite d’une grossesse, suivie de phlébite des deux jambes (il y a 5 ans), qui l’a maintenue JO mois au lit, pendant lesquels elle a pris chaque jour 5 litres au moins de très bon lait. Elle est migrai' neuse, nerveuse, constipée, a un pouls à 96, — de l’exophtalmie légère, des mouvements nystagmiformes. Le fait que nous désirons mettre en relief, c’est que, depuis l’enfance, elle était atteinte de pertes blanches. A diverses reprises elle fut conduite, pour ce trouble, chez le médecin. Signalons incidemment que, réglée à 15 ans, elle l’était très irrégulièrement et restait parfois 5 à G semaines sans voir. Depuis 1907, à la suite de sa deuxième
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grossesse, ses époques se sont régularisées, elle voit pendant 4 jours et perd beaucoup.
Sous l’influence du traitement thyroïdien, commencé au mois d’avril, elle s’améliore progressivement, au point qu’elle déclare, à la fin de juin, ne s’être jamais si bien portée. Elle accuse une véritable résurrection. Mais un des phénomènes dont la disparition l’a le plus surprise, c’est la cessation des pertes blanches, surtout marquées chez elle, avant et après les règles. D’ailleurs elle a été menstruée le 28 juin, 29 juillet, le 29 août, elle n’a éprouvé ni douleurs aux reins, ni migraine.
On peut supposer dans ce cas que la leucorrhée menstruelle était un trouble sécrétoire, qui, bien que remontant très loin en arrière, a cédé au traitement thyroïdien, lequel a eu, d’ailleurs, une influence très vive sur l’ensemble de la santé de la malade. La leucorrhée, dans ce cas, fait partie des leucorrhées neuro-arthritiques du D' Richelot. L’origine arthritique et fluxionnaire des pertes blanches a été récemment défendue par M. Mascarel (du Mont-Dore). Il note l’alternance, chez le même sujet, de leucorrhée, de bronchite, d’asthme, de catarrhe nasal.
Dans un autre cas, la pathogénie des pertes blanches doit être différente. Chez la malade à instabilité génitale, dont nous avons parlé plus haut, un accouchement avait été suivi, il y a 7 ans, au bout de 6 à 7 mois, par une métrite hémorragique, soignée à l’hôpital Broca, dans le service du professeur Pozzi. On ne l’opéra pas, par suite d’une affection cardiaque qu’on lui reconnut. Les pertes sont comme du blanc d’œuf, parfois glaireuses et
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empèsent le 'linge. Elles s’étaient arrêtées pendant le traitement à l’hôpital Broca et ont reparu par la suite. Sous l’influence de la médication thyroïdienne, qui, comme nous l’avons vu, a transformé la malade et a régularisé l’appareil utérin, la leucorrhée a de même disparu.
Autres exemples. — Une dame de 59 ans, au moment de ses règles, avait des pertes abondantes et, pendant la durée du mois, des pertes blanches en grande quantité. Les symptômes, dont elle se plaignait en outre, se réduisaient à un état neurasthénique. Le traitement, institué par cachets de 1 0 centigrammes, a modifié complètement l’état de la malade à partir d’une trentaine de cachets. Les règles ont été moins abondantes, n’ont pas été sui- \des de fatigue, et la leucorrhée, qui remontait à 8 ou 10 ans en arrière, a disparu.
Chez une jeune fille de 18 ans, atteinte d’adénites tuberculeuses non suppurées, remontant à plusieurs années en arrière, le traitement thyroïdien, appliqué depuis 8 mois, a produit une transformation du sujet, des ganglions, et a agi sur une leucorrhée ancienne
La malade avait été réglée à 16 ans, à la suite d’une émotion. Pendant une année auparavant, elle souffrait dans le ventre, tous les mois environ, à la même époque. Les règles ne sont pas douloureuses, surviennent avec deux jours d’avance, sont très peu abondantes, formées de sang rouge et durent deux à trois jours au plus. Depuis l’âge de P2 ans, elle présente, d’une façon constante, des pertes blanches, constituées par un liquide jaunâtre, glaireux, tachant beaucoup le linge et l’empesant.
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Deux mois après le début du traitement thyroïdien, les pertes blanches ont considérablement diminué.
En résumé, la leucorrhée se rattache parfois au mauvais fonctionnement de la thyroïde et est susceptible de se transformer par la thyroïdothérapie. M. Dalché avait déjà admis une leucorrhée, ayant une origine polyglandulaire.
6° Il y a lieu maintenant d’envisager l’inlluence de l’insuffisance thyroïdienne sur les grossesses, ce qui est la contre-partie de l’influence étudiée plus haut des grossesses sur le corps thyroïde.
Les sujets en état d’insuffisance ovarienne précoce sont peu fécondes^ en général, et lorsque la dysovarie est plus tardive et consécutive à l’insuffisance thyroïdienne, le résultat est exactement le même. Par contre, sous l’influence du traitement thyroïdien, qui améliore l’état général et favorise le fonctionnement utéro-ovarien, une grossesse peut survenir chez des femmes stériles depuis de longues années. Hertoghe a fourni des cas de ce genre. J’en ai observé moi-même un cas chez une asthmatique, guérie par la médication et chez qui l’asthme s’était installé, de façon continue, à la suite de la mort de son enfant. A un autre point de vue, Hertoghe insistait sur les fausses couches récidivantes des dysthyroïdiennes, en dehors de la tuberculose et de la syphilis. Elles obligent à laisser les malades dans un repos complet, pour leur permettre de mener leur grossesse à terme. Peut-être y a-t-il, dans ces cas, hyperovarie ou hypersensibilité utérine.
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L’insuffisance thyroïdienne, lorqu’elle n’est pas améliorée du fait même de la grossesse, entraîne des conséquences touchant le développement de Vœuf, Otto Lanz, en enlevant le corps thyroïde à des poules, a constaté qu’elles produisaient des œufs tout petits et en nombre moindre que les poules normales. Par contre en injectant du corps thyroïde aux poules castrées, il obtenait deux fois plus d’œufs que chez les témoins ovariectomisés. Des chevreaux, provenant de chèvres thyroïdectomisées par Spolverini pesaient à leur naissance un kilog. de moins que les chevreaux nés de la chèvre contrôle, o moururent sur 4. Ils étaient dans un état de faiblesse telle qu’ils n’avaient même pas la force de téter un peu de lait. Fait particulier, le chevreau né de la chèvre thyroïdectomisée avait du sang moins riche en complément hémolytique, que sa mère et que le chevreau contrôle né de mère saine.
Pour revenir à la stérilité chez la femme, M. Dalché admet aussi qu’elle peut dépendre de l’insuffisance thyro-ovarienne et conseille, dans ces cas, d’utiliser l’opothérapie ovarienne et thyroïdienne.
En résumé^ à n’envisager que l’influence de l’insuffisance thyroïdienne sur le fonctionnement ovarien, 011 note : qu’il existe le plus souvent parallélisme des insuffisances thyroïdienne et ovarienne constituant un syndrome d’insuffisance thyro-ovarienne. ( — , — ).
Mais à l’insuffisance thyroïdienne peut répondre de l’hyper-o varie; il s’établit alors une instabilité
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thyro-ovarienne par sous-fonction thyroïdienne et sur- fonction ovarienne ( — , +).
Dans ces deux formes le traitement thyroïdien est applicable et exerce une action d’excitation ou de régulation sur le fonctionnement ovarien.
M. Siredey conclut de même aux bons effets du traitement thyroïdien dans ces cas, alors que l’extrait ovarien avait été antérieurement utilisé sans succès.
Autres remarques : l’appareil génital fournit un nouvel exemple du mélange d’infantilisme et de sénilisme., qui se réalise à propos des divers tissus ou organes. Lorsqu’un appareil s’est mal développé, il fonctionne imparfaitement et s’use plus vite.
Chacun des troubles que [Mme Darcanne et M. Duprat ont réunis dans le syndrome : puberté tardive, ménopause précoce, est justiciable de la médication thyroïdienne, ce qui implique bien que le syndrome dans sa totalité en dérive également.
Divers symptômes que nous avons étudiés : métrorragie, dysménorrhée, leucorrhée, inaptitude à la grossesse, ont été signalés dans le neuro-arthritisme. Les bons effets du traitement thyroïdien dans ces divers troubles, qui sont souvent associés chez un même sujet, ne contredisent pas cette notion. Ils permettent au contraire d’identifier, de plus en plus, les accidents de l’arthritisme avec ses poussées congestives, ses poussées sécrétoires, ses phénomènes douloureux, ses troubles trophiques et ceux de l’instabilité thyroïdienne. On voit alors, peu à peu, le terme vague de neuro-arthritisme se précisant au niveau de chaque appareil, et le trai-
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tement thyroïdien, qui agit contre l’arthritisme en général, agir également contre les accidents utéroovariens du neuro-arthritisme.
Cette notion vient jeter de la lumière sur l’influence défavorable de V hérédo- arthritisme . Le peu de fertilité, les hémorragies fréquentes de ces sujets, expliquent que l’arthritisme thyroïdien soit peu propice aux grossesses.
On comprend d’autre part, de par les rapports thyro-ovariens, que, sous l’influence des grossesses répétées, s’établissent des états tels que la sénilité précoce locale ou générale, le myxœdème, sans parler de la maladie de Basedow.
Pour en finir avec ce chapitre, il convient de relever, à côté des cas fréquents qui résultent des réactions réciproques des troubles du corps thyroïde et de l’appareil utéro-ovarien, d’autres formes peutêtre plus nombreuses encore, dans lesquelles se manifeste la participation des troubles des diverses glandes endocrines.
GLANDE MAMMAIRE
A l’appareil génital se rattache la glande mammaire, dont il faut étudier rapidement les rapports avec l’insuffisance thyroïdienne.
Souvent, chez les jeunes filles ou les jeunes femmes myxœdémateuses, crétines, ou seulement hypothyroïdiennes, il y a retard du développement mammaire. Ce retard est parallèle au retard de la puberté ou coïncide aA^ec la rétrocession des mens-
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trues. Le traitement thyroïdien, par son action sur l’ovaire, influe sur la glande mammaire.
Par opposition aux faits précédents il peut y avoir développement exagéré, parfois excessif, des glandes mammaires, même chez des hommes, en état d’insuffisance thyroïdienne plus ou moins complète. Nous en avons figuré un exemple chez un sujet atteint de myxœdèrne fruste avec hypertrophie simultanée des glandes salivaires. M. Apert avait rapporté antérieurement un cas de myxœdèrne fruste, avec hypertrophie des parotides et des mamelles, Djemil Pacha a vu, à la suite de l’extirpation des deux mamelles hypertrophiées d’une façon générale chez un gynécomaste, se manifester une cachexie strumiprive qui fut mortelle.
L’hypertrophie des mamelles peut donc être compensatrice de l’insuffisance thyroïdienne (Apert).
Par contre, la maladie de Basedow, qui s’accompagne parfois de tuméfaction des seins chez l’homme (Basedow, Trousseau, von Mickulicz), comporte, d’autre part, une atrophie mammaire (Kocher) qui peut être unilatérale (Koeren). L’amélioration du goitre exopthalmique rend à la glande mammaire son volume (Tapret).
Signalons pour terminer les relations qui existent entre l’insuffisance testiculaire et le développement mammaire, d’où résulte en partie le féminisme.
L’insuffisance thyroïdienne comporte des troubles du côté de la peau. Pour en faciliter l’étude clinique, il est bon d’envisager la question à deux points de vue.
L Reconnaître les qualités de la peau chez des insuffisants thyroïdiens notoires.
Rechercher la part qui peut revenir à l’insulfisance thyroïdienne dans l’apparition des maladies de la peau.
Cette distinction n’est pas aussi tranchée qu’elle le paraît tout d’abord, et que si l’on ne tient compte que des faits extrêmes. Car, en réalité, ces derniers arrivent à se rejoindre par toute une série de cas intermédiaires. Et diverses défectuosités de la peau, qui sont à mettre sur le compte de l’insuffisance thyroïdienne, ont une représentation maxima sous forme de maladie cutanée, qui dépend également de l’hypothyroïdie. 11 y a lieu toutefois de maintenir la division que nous proposons. En effet, à mesure qu’un symptôme cutané prédomine assez, pour réaliser une sorte d’entité morbide, les troul3les généraux de l’hypothyroïdie s’atténuent en général, sont moins apparents et demandent à être recherchés. Inversement lorsque l’insuffisance thyroïdienne est surtout marquée, les troubles cutanés passent d’habitude au second plan. Aussi y a-t-il intérêt, dans les dermatoses, à étudier le fonc-
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tionnement thyroïdien, et dans l’hypothyroïdie, à préciser l’état de la peau. C’est ce qui justifie finalement la séparation que nous avons établie entre des faits connexes.
I. — Peau des hypothyroïdiens
Chez les hypothyroïdiens :
a) La peau est sèche. Ce caractère est à la fois effet et cause. Car il se trouve, d'une part, en rapport avec l’hypothermie des hypothyroïdiens, et, il atténue, d’autre part, chez eux’ la déperdition dn calorique.
La nature hypo thyroïdienne de la sécheresse de la peau se déduit de toute une série d’arguments. Elle fait partie des symptômes du myxœdème opératoire ou spontané, alors qu’inversement la peau est humide, moite dans la maladie de Basedow.
En outre, en qualité de symptôme thyroïdien, la sécheresse de la peau s’atténue parfois par la médication thyroïdienne, comme le montre le fait suivant.
Une dame de 51 ans, appartenant à une famille thyro-ovarienne, nous consulte pour des obsessions. Elle est extrêmement frileuse des pieds et des mains, met constamment une boule, et aime à se couvrir, dans son lit. Elle a eu des douleurs à la suite de la scarlatine, de la sciatique, a souffert d’urticaire, de lichen, d’acné, etc. La peau est toujours sèche.
Or, sous l’influence du traitement thyroïdien auquel nous avons adjoint les poudres de corps jaune et surrénale, traitement qui a amélioré la
malade dans l’ensemble, elle remarque, au bout de six mois, elle qui n’avait jamais transpiré, qu’elle a actuellement des transpirations (sept. 1911 puis août 1912), même abondantes.
b) La peau est rude, dure, épaisse, troubles qui marchent de pair avec la sécheresse et que la thyroïdothérapie modifie. Ainsi une jeune fille hypothyroïdienne, qui sera citée à nouveau à propos de l’eczéma, avait la peau rugueuse, les mains épaisses c( comme celles d’une cuisinière ». Parmi les bons elîets du traitement, la mère de la jeune fille nous signala que la peau de celle-ci était devenue plus fine, que ses doigts s’étaient effilés.
c) La peau est écailleuse, ichtyosiforme. Ce trouble, qui se rattache parfois à l’hypothyroïdie, se rencontre dans le rhumatisme chronique et est rangé d’habitude parmi les troubles trophiques de cette affection. Or il est susceptible de disparaître par la poudre thyroïdienne. De l’état ichtyosiforme, nons tenons — conformément à la remarque géné raie que nous avons émise dans le préambule — à rapprocher l’entité nosographique, ichtyose, car d’après certains auteurs l’ichtyose se rattacherait, dans quelques cas, à finsuffisance thyroïdienne. C’est ce qu’ont démontré MM. Weill et Mouriquand, s’appuyant sur les recherches de MM. Weill, Riou, Vincent. L’ichtyose, en effet, coïncide parfois avec l’absence de thyroïde, ou avec des lésions thyroïdiennes profondes, histologiquement reconnues. Elle peut se rencontrer chez des myxœdémateux, comme Bourneville l’a signalé dans cinq cas. Elle est susceptible de disparaître par la thyroïdothérapie, soit au cours de myxœdème (Briquet, Weill,
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Mourioüand), soit en dehors de cette affection (Barth). Il est légitime de mettre sur le compte du mauvais fonctionnement de la glande thyroïde le syndrome caractérisé par de l’ichtyose, de la débilité mentale, de la microsphygmie et décrit récemment par M. Variot.
d) La peau chez les hypothyroïdiens est le siège de troubles vaso-moteurs, sous forme de cyanose continue, d’acrocyanose, de livédo, d’engelures, tous phénomènes qui se retrouvent dans le myxœdème et auxquels convient la thyroïdothérapie.
Des troubles précédents on peut rapprocher la maladie de Raynaud, bien que sa pathogénie paraisse dépasser la glande thyroïde, même si l’on n’envisage, à ce point de vue, que les glandes endocrines. En effet, dans sa production intervient vraisemblablement l’hyperadrénalémie. Nous avons rapporté un cas de maladie de Raynaud très ancien (28 années) mais limité, qui a tiré un grand bénéfice de la médication thyroïdienne. Ayant étudié, à propos de ce cas, les rapports de la maladie de Raynaud et du fonctionnement de la thyroïde, nous avons conclu que la maladie de Raynaud évolue sur un fond d’hypothyroïdie, mais qu’elle tire son caractère original de réactions d’hyperthyroïdie, qui se produisent consécutivement à l’hypothyroïdie. 11 s’établirait concomitamment une hyperactivité paroxystique de la surrénale, qui déterminerait par hyperadrénalémie le spasme vasculaire.
e) Des troubles vaso-sécrétoires s’observent également dans l’insulfisance thyroïdienne.
Nous avons déjà parlé de la sécheresse de la
peau des hypothyroïdiens. Parfois des transpirations froides se rencontrent chez les sujets à peau sèche et froide ; elles siègent de préférence aux pieds, aux mains, aux aisselles.
D’autres troubles de sécrétion sont à mentionner ici, bien qu’ils se produisent également dans le tissu cellulaire sous-cutané. Nous voulons parler des œdèmes, que l’étude analytique permet de ranger en diverses catégories :
1° Œdèmes chroniques, parmi lesquels le myxœdème remplit une place à part. Le myxœdème correspond en effet à un état mucinoïde de la peau. C’est un œdème dur, élastique, résistant à la pression du doigt. Il est fréquemment marqué au niveau des paupières qui sont tuméfiées, saillantes, translucides, à surface ridée (Ord). L’infiltration n’est pas limitée, elle peut s’étendre à toutes les parties du corps qu’elle déforme en les envahissant. Le myxœdème, observé d’abord comme lésion, a paru si important qu’Ord conféra ce nom à la maladie qui le produit. Le myxŒ‘dème considéré à titre de lésion est essentiellement thyroïdien. Car il disparaît par la thyroïdothérapie, d’une façon complète et souvent rapide. Par contre, il a une tendance à réapparaître, après cessation du traitement, et parfois il se développe totalement. Expérimentalement on l’a reproduit chez divers animaux](singe, lapin). Et même chez l’homme, l’ablation complète du corps thyroïde l’a déterminé, comme dans le cas de Lancereaux. •
2° Œdèmes subaigus, tels qu’on les rencontre au cours du rhumatisme chronique par exemple. Ce sont encore des œdèmes durs, indolents, de
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consistance élastique, ne suivant pas les lois de la pesanteur et évoquant l’idée du myxœdème. Ces œdèmes cèdent, et parfois très rapidement à la thyroïdothérapie. Il faut en rapprocher les œdèmes durs de la jambe, donnant au membre l’aspect de jambe en colonne (Hertoghe) qu’on note dans l’hypothyroïdie et l’infantilisme.
5° OEdèmes aigus, transitoires. Ils sont, de même que les œdèmes indiqués précédemment indolents, ne laissent pas de godet à la pression du doigt, ne suivent pas les lois de la pesanteur, sont sujets à la récidive. La peau qui recouvre l’œdème est soit pâle, soit plus ou moins érythrique. Ces œdèmes se manifestent au niveau de la face, où ils peuvent simuler une fluxion dentaire, au niveau de l’œil où ils forment comme une poche d’eau, au niveau du front, des pieds, etc. Ils se localisent parfois profondément sur les cordes vocales, ou déterminent l’obstruction des fosses nasales.
L’origine thyroïdienne de ces œdèmes se justifie par un certain nombre de caractères :
Ils ne dépendent pas d’affections cardiaques, rénales ou cachectiques ;
2° Ils coexistent avec des symptômes connus de dysthyroïdie ;
5° Ils apparaissent au cours de paroxysmes de dysthyroïdie ;
4° Ils alternent avec certains symptômes dysthyroïdiens ;
5° Ils sont susceptibles de céder au traitement thyroïdien, comme nous en avons rapporté divers exemples.
Mais il convient, au point de vue thérapeutique,
de distinguer deux variétés d’œdème thyroïdien aigu.
a) Un œdème hypothyroïdien, par troubles sécrétoires passifs, survenant, par exemple, au moment des menstrues, recouvert d’une peau pâle.
b) Un œdème hyperthyroïdien, par troubles sécrétoires actifs, recouvert d’une peau érythrique, chaude.
Dans l’œdème hypothyroïdien l’effet du traitement sera rapide ; dans l’œdème hyperthyroïdien, il pourra être long à se produire.
Parfois, chez un même sujet, les deux variétés coïncident et c’est même la différence dans les résultats produits par la médication qui nous a mis d’abord sur la voie de la distinction que nous proposons. Le cas auquel nous faisons allusion concernait une asthmatique, qui tous les mois présentait, au moment des menstrues, un œdème pâle, indolent de la face interne des cuisses, et qui, depuis quelques mois, était prise tous les jours, dans le courant de l’après-midi, d’un gonflement de la joue gauche avec rougeur et chaleur. Le traitement thyroïdien qui guérit la malade, fît disparaître d’emblée l’œdème menstruel. Ce n’est, au contraire, qu’après un temps prolongé, que l’œdème aigu du visage cessa de se reproduire.
De l’œdème aigu qui peut être, ainsi que nous venons de le montrer, fonction d’insuffisance thyroïdienne, les auteurs rapprochent l’urticaire, trouble cutané qui se rattache également à l’hypothyroïdie et auquel nous allons consacrer quelques lignes.
Urticaire. — Depuis longtemps, notre attention
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avait été attirée sur la fréquence de l’urticaire chez les hypo thyroïdiens. Sans chercher systématiquement cette dermatose, nous l’avions relevée dix fois déjà dans nos premières observations. En 1906, nous rapportions un premier cas d’urticaire ancienne, chez une jeune femme atteinte d’aménorrhée et présentant de l’inégalité de son corps thyroïde. Le traitement thyroïdien eut une action immédiate sur les menstrues, rétablit la morphologie de la glande, et fit disparaître l’urticaire.
A la suite de nos recherches, les rapports de l’urticaire chronique et de l’insuffisance thyroïdienne ont été nettement posés par Ravitch.
Les cas, dans lesquels nous avons vu la médication thyroïdienne améliorer l’urticaire, sont nombreux. Dans notre seul travail sur la migraine thyroïdienne de l’enfance, nous relevions 1 migraineux atteints d’urticaire, et, chez chacun de ces sujets, la thyroïdothérapie fit disparaître la maladie cutanée. Nous remarquions en 1906 que l’urticaire représente la localisation cutanée d’une auto-intoxication, de même que la migraine (souvent thyroïdienne) en réalise une localisation nerveuse.
Ajoutons que pour M. Jacquet, l’urticaire est souvent une lésion factice, et que le point de départ du processus est le prurit. Or Hertoghe a signalé, chez les enfants hypothyroïdiens, des lésions de grattage et une forme de psoriasis sec. Nous avons obtenu, dans cette forme morbide, d’excellents résultats par la thyroïdothérapie.
f) Derniers caractères. Au cours de l’hypothyroïdie, la peau présente parfois une pigmentation plus ou moins localisée ou diffuse. Bien que le
traitement thyroïdien puisse parfois agir, dans une certaine mesure, contre la pigmentation, nous pensons que celle-ci est due à des troubles extra-thyroïdiens. Elle se rattache parfois à la cholémie, à l’insuffisance surrénalienne, à une dysfonction sympathique, et les succès du traitement thyroïdien ne sont réalisés souvent que par une action hormonique sur le foie, la surrénale ou le sympathique.
L’intervention d’un autre facteur, la glande surrénale, par exemple, dans la pigmentation, explique que celle-ci se rencontre dans le myxœdéme aussi bien que dans le syndrome de Basedow.
Enfin, nous avons été frappés, dans quelques cas d’hypothyroïdie, de l’aspect ridé de la peau, au niveau du front particulièrement. Et nous opposons cette apparence à l’état lisse de la peau qu’on trouve dans la maladie de Basedow et dans notre syndrome de juvénilité persistante,
En résumé, les hypothyroïdiens sont susceptibles d’avoir la peau modifiée dans son aspect et son fonctionnement, ces troubles sont très voisins des dermatoses, et l’on est tout naturellement conduit de la peau ichtyosiforme à l’entité ichtyose, des troubles cyaniques à la maladie de Raynaud, des œdèmes à l’urticaire.
D’autres maladies de la peau doivent être envisagées dans leurs rapports avec l’insuffisance thytoïdienne.
EXPOSÉ CLINIQUE
Les dermatoses que nous allons avoir en vue ici ne se rattachent pas d’une façon aussi directe que les précédentes à l’insuffisance thyroïdienne. Des perturbations d’autres organes, foie, reins, intestins, des humeurs, du système nerveux, servent quelquefois d’intermédiaires entre l’hypothyroïdie et « la maladie de peau ». Mais ce qui autorise à ranger dans l’hyothyroïdie certains eczémas, certains psoriasis, certaines acnés, etc., ce sont les raisons suivantes.
Ces accidents cutanés s’observent chez des sujets thyroïd'ens ; ils alternent ou coïncident avec d’autres syndromes thyroïdiens ; ils obéissent à certaines conditions (menstrues p. e.) qui régissent les troubles thyroïdiens ; ils s’atténuent ou disparaissent par la médication thyroïdienne. Mais s’il existe, de par ces caractères, des dermatoses en rapport avec l’insuffisance thyroïdienne, l’on n’a pas le droit de généraliser cette notion. La possibilité d’un eCzéma, d’un psoriasis, etc., thyroïdiens, ne saurait en effet impliquer que tout eczéma, tout psoriasis soient thyroïdiens.
Les affections cutanées ne sont, en réalité, que des réactions au niveau de la peau, des signatures cutanées d’états généralement différents, parfois complexes. L’insuffisance thyroïdienne peut produire ces réactions. Mais elle n’est pas seule à les produire. Il n’en est pas moins intéressant de dégager les dermatoses susceptibles de se rattacher
à l’hypothyroïdie, car il découle pour elles la sanction bienfaisante de la thyroïdothérapie. Nous envisagerons successivement: l’acné, l’herpès, l’eczéma, le psoriasis, la sclérodermie.
Acné. — Nous avons rapporté six cas d’acné qui ont bénéficié du traitement thyroïdien. Le cas le plus frappant concerne un sujet de 48 ans arthritique, rhumatisant, souffrant de l’estomac et du refroidissement des extrémités. L’acné remontait à plus de 20 ans en arrière. Elle s’était manifestée, alors que le sujet n’avait que 15 à 16 ans, par des poussées subintrantes qui n’avaient jamais cessé de se produire depuis lors. L’acné siégeait au niveau des membres supérieurs, du tronc, du visage, du front, des pommettes. Le nez était devenu volumineux, montrant des dilatations vasculaires avec pustulettes acnéiques. Sous l’influence du froid aux pieds, d’excès alimentaires, de l’action du rasoir, il se produisait de nouvelles poussées d’acné.
Le traitement thyroïdien appliqué à la dose de 0s*’,10 améliore l’état général et atténue Tacné d’une façon étonnante. Elle est déjà moins apparente après l’ingestion de 50 cachets. Ldtérieurement, le nez est moins turgescent. Les poussées, qui se produisent encore au front et à la joue droite, sont plus légères. Puis le sujet peut se raser sans déterminer de nouvelles poussées. Sa figure est moins rouge, moins boursouflée, moins bouffie, son nez s’amincit. Finalement il ne se rappelle pas avoir été si bien depuis le début de son affection. Et de fait, il n’a plus de poussées nouvelles. Le front porte seulement les traces de l’acné ancienne. Le nez est
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moins rouge, moins vascularisé, moins volumineux.
Simultanément, le refroidissement des extrémités, les troubles stomacaux se sont atténués, l’état général est devenu meilleur.
Ces dernières constatations sont très importantes, car c’est à la faveur de l’amélioration de l’état général que le traitement thyroïdien agit contre l’acné ; et de même, c’est en infériorisant l’état général que l’insuffisance thyroïdienne contribue à l’apparition de l’acné. Les mécanismes que l’on peut supposer intervenir dans la production de l’acné, du fait de l’hypothyroïdie, sont : la diminution de la défense de l’organisme contre les auto-infections, puis les troubles stomacaux, le refroidissement des extrémités, qui facilitent les poussées congestives à la peau. Par contre, le traitement thyroïdien, en régularisant les fonctions stomacales, en rétablissant l’équilibre thermique et vaso-moteur, en relevant les processus de défense de l’organisme, combat la folliculite et la périfolliculite suppurées d’où résulte finalement l’acné.
Dans nos autres observations (5 femmes, 2 hommes), on rencontre les mêmes symptômes généraux ou d’autres analogues (constipation, diarrhée, troubles menstruels, neuro-arthritisme), et c’est, en les faisant disparaître, que le traitement thyroïdien agit en partie contre l’acné. En résumé, l’autoinfection, qui se localise au niveau des poils ou dans leur voisinage, est facilitée par un trouble de circulation, d’auto-intoxication intestinale, de fonction digestive, le tout dépendant en partie de l’état de nutrition, que commande la glande thyroïde en général. Mais une autre glande endocrine.
telle que Fovaire, peut prendre sa part à l’apparition de ces divers troubles. Et de fait, Landau a préconisé l’emploi du traitement ovarien dans l’acné rosacée et les comédons.
Herpès. - — L’herpès, surtout l’herpès à répétition, se développe chez des sujets à terrain particulier. L’herpétisme, l’arthritisme sont communément invoqués comme favorisant le développement de l’herpès. Or, ces états constitutionnels se confondent par bien des points avec l’hypothyroïdie, et, en ce qui concerne les manifestations de l’herpès, nous avons noté fréquemment des exemples d’herpès récidivant chez les hypothyroïdiens. Ce qui permet de rattacher plus étroitement l’herpès à l’insuffisance thyroïdienne, ce sont les effets favorables du traitement thyroïdien, contre cette manifestation cutanéo-muqueuse. Nous allons l’exposer dans deux exemples, l’uu encore inédit, d’herpès récidivant de la verge, l’autre d’herpès de la gorge (angine herpétique).
L’herpès récidivant de la verge s’était produit chez un sujet de 24 ans, atteint, à l’âge de 15 ans, d’un retard de croissance, traité avec succès parle corps thyroïde. Il nous avait consulté à la fois pour des obsessions et des phobies, et pour un herpès génital remontant à un an et survenant après chaque coït. Il est mis en traitement en décembre 1910. En janvier 1911, des rapports sexuels sont suivis d’une ébauche d’herpès (chatouillement, une petite vésicule) qui avorte. En février, retour d’une poussée d’herpès, mais qui ne dure qu’une journée et se termine sans suppuration. Très petites poussées en mars, qui guérissent plus rapidement
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qil’aiitrefois. Depuis la fin mars, l’herpès ne réapparaît plus jusqu’à mi-juillet 1912, où une attaque très bénigne disparaît sans traitement local.
Quant au cas d'angine herpétique à répétition, le voici résumé. Enfant de 4 ans et demi, à développement difficile, lent dans ses mouvements, flasque, paresseux, ne jouant pas, ne comprenant pas bien. Mains glacées, même en été. Obésité. Incontinence d’urine. Rhumes faciles avec toux rauque. Constipation. Appétit capricieux. Colères. Transpirations répétées.
Depuis avril 1905 jusqu’en octobre, c’est-à-dire pendant sept mois consécutifs, l’enfant a présenté chaque mois, vers le 25, des vomissements, de la fièvre (jusqu’à 40^ et au-dessus), du délire, de l’angine avec vésicules d’herpès.
Soumis au traitement thyroïdien qui est suivi d’octobre en janvier, il passe les mois de novembre, décembre, janvier, février, mars, sans angine herpétique.
Au mois de janvier il avait cessé le traitement et avait été atteint de rougeole et de variole. En avril, il est repris d’une angine herpétique, mais avec phénomènes concomitants atténués.
La médication avait été recommencée quelques jours auparavant. Elle est continuée et l’enfant ne présente plus, pendant les trois années qui ont suivi, le moindre herpès de la gorge.
En même temps il a été complètement transformé, comme état général, à tous les points de vue.
Eczéma. — L’eczéma peut se rattacher à l’insuffisance thyroïdienne, d’aprèsles arguments suivants:
a) x\ la suite de la thyroïdectomie chez les ani-
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maux, l’eczéma séborrhéique s’est trouvé réalisé.
b) Cette forme morbide se rencontre également chez les myxœdémateux.
c) Nombreuses sont les observations d’amélioration de l’eczéma séborrhéique (Moussons) ou vésiculeux, par le corps thyroïde; et aussi bien chez le nourrisson (Eason), chez l’enfant (Rocaz), chez l’adulte ou le vieillard. Parmi les premières recherches publiées, il faut citer celles de Parhon et Papinian, Parhon et Urechie, Marbé, Nicolau.
Nous nous contenterons de rappeler quelques observations personnelles.
Une jeune fille de 17 ans, — celle même dont la peau rugueuse s’était affinée par la thyroïdothérapie, — qui réunissait de nombreux symptômes d’hypothyroïdie, était atteinte en outre de diarrhée chronique et d’un eczéma localisé d’abord aux membres inférieurs, et ayant duré huit ans environ. Depuis trois ans la main droite, le poignet et les doigts étaient le siège d’un eczéma rebelle, caractérisé par une infiltration profonde, de la rougeur et des démangeaisons.
Sous l’influence du traitement thyroïdien, les démangeaisons s’amendèrent d’abord, puis la rougeur, puis l’infiltration. Onze mois après le début du traitement, la dermatose avait disparu définitivement.
Un garçon de 15ans,dont le développement était retardé et que le traitement a transformé (p. 204), était atteint, depuis l’âge de 7 ans, d’eczéma localisé surtout au niveau du poignet et que des pommades ne faisaient pas disparaître, en a été complètement guéri après une année de médication
thyroïdienne. Des poussées ultérieures, au niveau de la hanche, disparurent en quelques jours.
Nous venons donc d’apporter les raisons de rattacher l’eczéma à l’insuffisance thyroïdienne.
Mais ce trouble cutané ne dépend qu’indirectement de l’hypothyroïdie.
Dans notre première observation, dans laquelle nous avions examiné de très près les rapports de l’eczéma et de l’insu ffisance thyroïdienne, nous avons conclu que cette dermatose n’était qu’une réaction cutanée étroitement liée, dans notre cas, à la diarrhée du sujet et que cette diarrhée prenait ici la valeur d’un phénomène d’hyperthyroïdie réactionnelle. Le traitement thyroïdien, en réglant le corps thyroïde, et simultanément l’intestin, exerçait alors une action sur le fonctionnement troublé de la peau.
Psoriasis. — De nombreux arguments autorisent à incriminer l’insuffisance thyroïdienne dans l’apparition du psoriasis.
1° Cette dermatose évolue fréquemment chez des sujets offrant les petits symptômes de l’insuffisance thyroïdienne;
2° Elle coïncide avec d’autres syndromes (rhumatisme chronique, migraine, asthme, rétraction de l’aponévrose palmaire, etc.) qui ont des rapports avec l’insuffisance thyroïdienne ;
Ty Elle disparaît parfois par la grossesse, au même titre que d’autres accidents thyroïdiens et par un mécanisme d’autothérapie thyroïdienne;
4° Elle se modifie, dans un certain nombre de cas, par la thyroïdothérapie. De nombreux auteurs en ont fourni des exemples (Byrom-Bramwell,
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Petrini, Hertoghe, etc.). ]\I. Brocq préconise le traitement thyroïdien dans le psoriasis arthropathiqne. Mais les effets de la médication thyroïdienne dans le psoriasis n’ont pas été constants. A côté de succès, on a noté des résultats indifférents et même défavorables.
Ayant soumis un grand nombre de psoriasiques thyroïdiens à la poudre de thyroïde, nous pensons avoir pu dégager la raison de ces différences. Nous estimons que le psoriasis thyroïdien (et il en est ainsi des différents syndromes thyroïdiens) peut se répartir en deux variétés.
a) Le psoriasis hypothyroïdien, survenant chez des sujets surtout hypothyroïdiens eux-mêmes, et dont la peau offre les caractères de la peau hypothyroïdienne : elle est froide, sèche, rugueuse et supporte les pommades, même énergiques. Dans cette variété, le traitement thyroïdien doit être manié à doses moyennes : 0,10 à 0,20 centigr. par jour.
b) Le psoriasis hyperthyroïdien survenant chez des sujets surtout hyperthyroïdiens, présentant une peau congestive, prurigineuse, supportant mal les pommades. Dans cette variété, le traitement thyroïdien à doses un peu fortes, peut exacerber le psoriasis, provoquer même des poussées. Il faut s’en tenir à 0,005 milligr. de poudre par jour.
Entre ces deux formes extrêmes, s’interpose toute une série de cas intermédiaires qu’il est nécessaire d’approfondir, pour utiliser un traitement judicieux et méthodique.
C’est pour avoir observé, chez des sujets d’abord améliorés par le traitement thyroïdien, des pous-
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sées qu’il était légitime de rapporter à des doses de thyroïde augmentées ou trop longtemps prolongées, que nous avons été mis sur la voie de cette distinction. Aussi nous nous sommes appliqués à bien proportionner les quantités de poudre de thyroïde à chaque cas individuel.
Dans ces conditions, nous avons vu maints cas de psoriasis, dont plusieurs étaient associés au rhumatisme, subir une atténuation notable, pouvant même être parfois considérée comme une guérison.
Les résultats obtenus portent sur la lésion et sur la maladie.
En ce qui concerne la lésion, l’amélioration se produit quelquefois dès les premiers cachets, puis continue à s’établir pendant le traitement, qui doit durer, en général, dans les formes chroniques, des semaines et des mois. Lorsque le psoriasis est arrêté dans son évolution^ le traitement thyroïdien produit les modifications suivantes : les squames diminuent d’épaisseur, les démangeaisons — s’il en existe — s’atténuent, la teinte vive de la plaque s’affaiblit, l’infiltration diminue, la partie centrale reprend son aspect normal, le cercle qui l’entoure se rétrécit de plus en plus. Les grands placards se subdivisent en une série de cercles, avec peau centrale tout d’abord modifiée.
Lors de poussées récentes, le traitement thyroïdien n’agit pas toujours d’emblée. Parfois la poussée continue. Mais elle est souvent raccourcie, par rapport aux crises précédentes.
Une crise terminée, le sujet n’est pas nécessaire-
ment à l’abri de crises nouvelles, surtout s’il abandonne trop vite le traitement. Mais, en général, les poussées sont de moins en moins fréquentes, elles sont de moins en moins durables et intenses, etl’intervalle, après la dernière crise, peutdevenir si long qu’il est permis de parler de guérison clinique.
Tels sont les résultats de la thyroïdothérapie sur le psoriasis envisagé en tant que lésion et maladie, et qui seront d’autant plus favorables qu’on aura bien choisi la dose à employer. Toutefois, aux doses que nous ne dépassons pas (0,50 centigr. de poudre par jour), il est certains psoriasis, chez des thyroïdiens, qui semblent réfractaires à la médication. Toutefois, même dans ces cas, le traitement utilisé pendant de très longs mois, finit pardonner satisfaction. C’est ce que nous avons vu chez une rhumatisante chronique, albuminurique, atteinte depuis cinq ans d’un psoriasis rebelle. C’est seulement au bout d’un an de traitement que des modifications favorables ont commencé à se produire. Néanmoins il est incontestable que certains psoriaris ne sont pas influencés par la thyroïdothérapie. Cette dermatose n’est en réalité qu’un syndrome, dont les mécanismes de production sont multiples, mais qui comporte fréquemment, parmi ces mécanismes, l’insuffisance thyroïdienne.
Sclérodermie. — Cette affection présente des relations avec les glandes à sécrétion interne, si l’on en juge par son association possible avec la maladie de Parkinson, la tétanie, l’acromégalie, le rhumatisme chronique, la maladie de Dercum.
En ce qui concerne la glande thyroïde, on peut
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faire valoir, comme arguments en faveur des rapports de la sclérodermie et de l’insuffisance thyroïdienne :
a) La coexistence de la sclérodermie et des états thyroïdiens.
b) Les lésions de la glande thyroïde au cours de la sclérodermie.
c) Les résultats de l’opothérapie thyroïdienne dans la sclérodermie.
à) La sclérodermie, parfois accompagnée d’une atrophie thyroïdienne, se rencontre non seulement au cours de l’insuffisance thyroïdienne, mais dans le goitre simple, et aussi dans le goitre exophtalmique. Mais nous pensons que, dans ce dernier cas, maladie deBasedow et sclérodermie évoluent parfois sur le terrain commun de l’hypothyroïdie, ce qui explique l’emploi heureux de la thyroïdothérapie dans la sclérodermie liée à la maladie de Basedow. Souvent d’ailleurs le goitre exophtalmique est, d’après les observations de cet ordre qui ont été publiées, fruste ou basedovsdfié.
b) Dans un cas de Pauchet, la sclérodermie a été consécutive à une thyroïdectomie pour goitre exophtalmique.
A l’autopsie de sujets sclérodermiques, l’atrophie du corps thyroïde a été relevée dans un certain nombre de cas. Il était en même temps sclérosé, et atteint par places, dans l’observation de Singer, d'infiltration calcaire.
c) Le traitement thyroïdien a fourni des résultats favorables dans une série d’observations de sclérodermie, et même dans deux cas où elle était associée à la maladie de Basedow.
Sur neuf cas personnels de sclérodermie soumis à la thyroïdolhérapie, nous avons enregistré cinq succès. Ils se répartissent en sclérodermie diffuse (deux cas), en sclérodermie en plaques, morphée, sclérodermie avec sclérodactylie prédominante.
De toutes façons, pour obtenir une amélioration ou surtout une guérison, il convient d’appliquer à cette dermatose un traitementprolongé. Parfois aux troubles thyroïdiens s’associent des perturbations d’autres glandes endocrines (surrénales, hypophyse) qui nécessitent l’adjonction au traitement thyroïdien d’autres opothérapies associées.
Voilà donc, esquissés à grands traits, les rapports qui unissent les affections de la peau et la glande thyroïde.
Si l’on reprend d’ensemble le mode d’action du corps thyroïde sur la peau, on est amené à faire intervenir tout d’abord des mécanismes généraux.
P Le corps thyroïde tient sous sa dépendance la peau, comme l’ensemble des tissus, par son action sur le système nerveux, et d’une façon plus détaillée, sur la vaso-motricité, sur la vaso-sécrétion, sur les nerfs sensibles. Les perturbations de ces systèmes se retrouvent dans toute dermatose; et les troubles de chacune des diverses fonctions, lorsqu’ils s’exagèrent et se spécialisent, donnent lieu à une affection déterminée : asphyxie des extrémités, œdème, prurit, urticaire, etc.
2° Le corps thyroïde manifeste encore son influence sur l’ensemble des humeurs, dont il maintient l’équilibre, par l’intermédiaire du foie, des reins, des autres glandes endocrines, etc. L’insuf-
fîsance thyroïdienne entraîne le mauvais fonctionnement de ces divers organes, et conséquemment des troubles dyscrasiques, dont la dermatose devient la conséquence apparente.
5*^ Dernier mécanisme, qui spécifie davantage le rôle que joue le corps thyroïde dans le fonctionnement normal ou pathologique de la peau. Il prend ■part au métabolisme du soufre et de l’iode, ce qui nous a fait admettre, d’après la richesse de ces substances dans la peau, les poils, et la thyroïde, un appareil tricho-dermo-thyroïdien.
Envisageons maintenant l’influence de l’hypothyroïdie sur les tissus sous-cutanés.
Tissus sous-cutanés.
Pseudo-lipomes.
Rétraction de V aponévrose palmaire.
On rencontre, dans le myxœdème, des masses arrondies, mollasses, qui siègent au niveau des creux sus-claviculaires et sont susceptibles de disparaître par le traitement thyroïdien. 11 s’agit de pseudo-lipomes. Ces productions sont intéressantes à envisager, car elles se rapprochent beaucoup de celles qui se rencontrent chez les arthritiques, mais qui chez eux sont douloureuses. Le rapprochement doit se faire à un double point de vue. Tout d’abord, on peut voir les pseudo-lipomes arthritiques diminuer et cesser d’être douloureux sous l’influence du traitement thyroïdien. En second lieu, la communauté de ce symptôme dans le myxœdème et
l'arthritisme peut servir d’argument à la thèse de l’arthritisme thyroïdien. A un autre point de vue, M. Mathieu a établi un lien entre les œdèmes et les pseudo-lipomes de l’arthritisme. Un même lien rattache les œdèmes et les pseudo-lipomes thyroïdiens, et, dans ce dernier cas, la preuve est donnée par l’efficacité de la thyroïdothérapie.
Les pseudo-lipomes sont un terme de transition entre les œdèmes à proprement parler et une affection qui passe par le stade d’œdème, puis d’obésité, la maladie de Dercum, qui affecte des rapports avec les perturbations des glandes endocrines (hypophyse, thyroïde, testicules), mais dans l’évolution de laquelle se produisent des troubles nerveux, allant jusqu’à la névrite interstitielle des fibres nerveuses périphériques. Le traitement opothérapique thyroïdien ou hypophysaire a rarement fourni une amélioration de cette affection.
Le trophœdème chronique, qu’Hertoghe a rapporté à la dysthyroïdie, ne se modifie pas par l’opothérapie. L’hypothyroïdisrne, à lui seul, n’est pas capable d’expliquer les localisations segmentaires de cette affection.
L’action thérapeutique du corps thyroïde est plus évidente dans une affection sclérosante des tissus sous-dermiques : la rétraction de l’aponévrose palmaire. Nous avons rapporté récemment cinq cas de rétraction de l’aponévrose palmaire, améliorés par la thyroïdothérapie. Les résultats ont porté sur le fonctionnement de la main, sur la morphologie de la main, sur l’état anatomique des tissus, il y eut à la fois aplatissement des tissus
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scléreux, assouplissement des parties molles. La rapidité de l’amélioration, sa continuité, l’elTet transformateur de la médication permettent de rattacher la rétraction de l’aponévrose palmaire à l’insuffisance thyroïdienne, et ceci d’autant plus que les sujets envisagés présentaient d’autres troubles thyroïdiens, qui ont simultanément bénéficié de la thyroïdothérapie.
Les résultats de la médication thyroïdienne dans la rétraction de l’aponévrose palmaire, rapprochés de ceux qu’elle exerce contre certaines sclérodermies et contre certains rhumatismes chroniques, mettent en évidence l’action antisclérosante du traitement thyroïdien. On est en droit de le tenter contre les scléroses viscérales.
XII. “ SYSTÈME PILEUX
Le système pileux, tout en représentant un système autonome, est, dans une mesure très étendue, en rapport avec le fonctionnement des glandes endocrines, et en particulier de la glande thyroïde.
L’action du corps thyroïde sur le système pileux a été bien mise en lumière dans nos premières recherches.
Les arguments sur lesquels s’appuie notre démonstration sont multiples et de valeur :
1° L’ablation du corps thyroïde chez les animaux : petits chiens (Moussu), jeunes lapins (Haushalter et Jeandelize), singe, entraîne la chute des poils et souvent les modifications de leurs qualités;
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De même, après la thyroïdectomie, un agneau perd sa laine (Jeandelize) ;
2° h' ablation chirurgicale du corps thyroïde chez Vhomme est suivie, dans certains cas, de myxœdèrne opératoire, qui s’accompagne d’état sec et cassant et de chute des cheveux. S’il s’agit d’un adulte, il reste imberbe;
7)^ Dans le myxœdème spontané, il se produit, chez l’adulte, un état fragile des poils. Il y a chute des cheveux, de la barbe, et parfois de tout le système pileux ;
Chez Yenfant, les cheveux sont gros, rudes, comme des crins. Ils manquent au-dessus des tempes;
Dans le crétinisme endémique, les cheveux sont rares, enchevêtrés. Les poils du corps, et particulièrement des organes génitaux, manquent complètement ;
4° Enfin, argument thérapeutique. Dans le myxœdème, le traitement thyroïdien fait pousser et épaissir les cheveux. Une calvitie absolue peut, comme dans un cas d’Hertoghe, disparaître complètement par la médication.
On peut ajouter que la prédominance d’iode dans le corps thyroïde et le système pileux (Bourget) met ces deux appareils en véritable symbiose.
La démonstration d’une « fonction trichogène » du corps thyroïde se trouve donc établie.
Des recherches plus complètes nous ont amenés à sérier les glandes endocrines, en ce qui concerne leurs rapports avec le système pileux. Nous estimons que le corps thyroïde règle, d’une façon prédominante, l'état des cheveux, des sourcils et des
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cils. Les glandes génitales (ovaires, testicules) tiennent sous leur dépendance les poils du corps. Quant à l’hypophyse et à la surrénale, ces glandes exercent également une influence sur les poils du corps, mais par l’intermédiaire des glandes génitales.
S’il en est ainsi, le rôle que joue le corps thyroïde dans la pousse et l’entretien de la barbe, de la moustache, des poils du corps, n’est qu’accessoire. Elle n’est pas douteuse toutefois, si l’on en juge par l’état du système pileux dans le myxœdème, et par les effets possibles de la thyroïdothérapie sur les poils du corps. Nous ne nous attarderons pas aux faits de cet ordre, et envisagerons essentiellement ici les troubles des cheveux et des sourcils dans l’insuffisance thyroïdienne.
Pour n’y pas revenir, rappelons que les défectuosités capillaires et sourcilières, que nous allons mentionner, ont pu être rattachées à l’insuffisance thyroïdienne, par les caractères habituels aux troubles hypothyroïdiens : elles se rencontrent chez des thyroïdiens, concurremment avec d’autres troubles de même origine, subissent les influences qui conditionnent l’insuffisance thyroïdienne, et trouvent dans la thyroïdothérapie un traitement efficace, plus ou moins transformateur.
Considérons successivement les cheveux et les sourcils.
CHEVELURE
L’insuffisance thyroïdienne comporte les divers troubles d’alopécie acquise, spontanée, depuis les
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formes partielles, incomplètes, atténuées, de la chute des cheveux jusqu’à la calvitie totale. 11 s’agit d’altérations dites idiopathiques, qu’on range dans l’arthritisme. Elles sont susceptibles de se modifier par le traitement, à condition qu’elles ne soient ni trop profondes, ni trop anciennes. Dans les cas favorables, l’effet du traitement peut se produire d’emblée et se traduire par la pousse de nouveaux cheveux, susceptibles parfois de tenir aussitôt. Ou bien les cheveux de nouvelle pousse ne tiennent pas et sont remplacés par d’autres plus solides, ou qui tombent encore. Et ce n’est alors qu’après une série de pousses et de chutes qu’un résultat définitif est obtenu. Même lorsqu’un succès est enregistré, la chute recommence parfois avec la cessation du traitement thyroïdien. Celui-ci sera, par conséquent, continué pendant des mois et des années. Il sera appliqué à des doses progressives, tout en restant appropriées à l’état du sujet. La glande thyroïde ne joue pas seulement un rôle au point de vue de la quantité des cheveux. Du fait de l’insuffisance thyroïdienne, il peut se produire des troubles dans la qualité des cheveux, qui sont plus secs, plus cassants, moins vivaces, phénomènes que combat la thyroïdothérapie.
Certaines alopécies congénitales ressortissent de même à l’insuffisance thyroïdienne. Elles peuvent être totales (nous avons soigné un cas de ce genre à la consultation du D' Brocq, et qui a fourni, par le traitement, pendant qu’il a été utilisé, un résultat tout au moins expérimental) ou partielles. Ces dernières présentent des aspects que nous avons ré-
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partis ainsi : insertion trop élevée de la lisière frontale ou fronto-pariétale — hypotrophie capillaire — infantilisme ou nanisme des cheveux.
Ces diverses formes, acquises ou congénitales, d’alopécies peuvent servir à étayer le diagnostic d’insuffisance thyroïdienne.
Il faut encore signaler la persistance prolongée des poils du duvet primitif (liypertrichose lanugineuse, par arrêt du développement fœtal), relevé par Friedjung, dans un cas de myxœdème.
A l’insuffisance thyroïdienne se rattachent encore la canitie précoce et la pelade.
Les mécanismes de production de la canitie précoce sont complexes, et, même lorsqu’elle est thyroïdienne, la canitie, tout au moins celle qui s’établit rapidement, se produit peut-être par une influence hyperthyroïdienne. On peut néanmoins la mentionner ici, car la canitie surtout si elle survient rapidement chez des sujets jeunes, et qu’elle est étendue, peut se modifier par la médication thyroïdienne prolongée.
Pour ce qui est de la pelade du cuir chevelu, nous pensons de même qu’à côté d’autres influences pathogéniques, celle de la dysthyroïdie n’est pas négligeable, et notre opinion se fonde sur l’étude clinique des malades, et sur les bons effets que nous a procurés la thyroïdothérapie dans les formes limitées de la pelade, chez les thyroïdiens^
SOURCILS
Des modifications des sourcils se rencontrent dans f insuffisance thyroïdienne. Ils ont surtout une
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valeur diagnostique. Déjà Herloglie avait attiré l’attention sur la déprédation sourcilière qu’on trouve dans le myxœdème fruste. A la suite de nos recherches, MM. Apert et Goett ont proposé d’appeler signe de Lévi-Rothschild les troubles que nous avions résumés sous le nom de sig-ne du sourcil. Les différents points que nous avons établis ont été confirmés en outre ultérieurement par MM. Minoret, Caries, Collard-Huard, etc. M. Michel a consacré sa thèse inaugurale au sourcil dans ses rapports avec le corps thyroïde.
Le trouble sourcilier qu’on rencontre dans l’hypothyroïdie se traduit communément par l’absence ou la raréfaction des sourcils, à leur partie externe, coïncidant avec un faible développement général des sourcils.
Lorsque l’hypotrichose sourcilière estmaxima, il y a absence de la totalité du sourcil. Au degré le moins avancé, le tiers externe du sourcil manque, avec des sourcils développés d’autre part.
Le trouble du sourcil est soit congénital, soit acquis et lié parfois au processus de la kératose pilaire (Hertoghe) ou de l’ichtyose.
Il faut signaler encore d’autres modifications dans l’aspect des sourcils. On trouve soit un état comme brûlé de ces poils, soit des poils courts, vigoureux, mais à ^ extrémité obtuse, comme des tronçons (Hoffmann).
Fait capital. Les constatations établies par l’analyse clinique ont été corroborées par les résultats du traitement, d’abord dans 25 observations, auxquelles on peut ajouter 27 autres, prises sous notre direction, par M. Michel.
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La repousse des sourcils, lorsque toute la ligne sourcilière est dénudée, se fait de préférence à la partie externe (excepté le 1/6® le plus interne qui reste glabre), en somme, du côté opposé à la chute. Les nouveaux sourcils sont souvent longs, au point de nécessiter la coupe. Ils s’imbriquent quelquefois les uns avec les autres, sont bifurqués. Même chez des sujets âgés et à cheveux blancs, ils peuvent sortir noirs.
En somme, la thérapeutique permet de rattacher à l’insuffisance thyroïdienne divers troubles sourciliers : calvitie totale et partielle, raréfaction du 1/5 externe, par kératose ou agenésie pilaire.
Les mécanismes d’action du corps thyroïde sur le système pileux sont complexes, à n’en pas douter. Ils mettent vraisemblablement en jeu la sécrétion sébacée, la sécrétion sudorale, le fonctionnement du muscle arrector pili, les phénomènes circulatoires. L’atrophie du cuir chevelu, trouble trophique qui peut dépendre de l’insuffisance thyroïdienne, accompagne fréquemment la chute des poils.
ONGLES
On note, dans les états thyroïdiens, des modifications des ongles, qui sont parfois trop durs et difficiles à couper, parfois au contraire mous et se déchirant trop aisément. Des stries perpendiculaires à la ligne de développement unguéale, des taches blanchâtres ne sont pas rares sur ces ongles de mauvaise qualité.
L’influence du corps thyroïde sur les ongles
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peut se démontrer par les résultats de la thérapeutique, dans certaines affections, comme le rhumatisme [chronique, qui s’accompagnent de troubles unguéaux.
On voit alors, à un ongle dur, déformé, d’une grande épaisseur, succéder un ongle de qualité normale, et la différence entre les deux qualités de l’ongle se manifeste par un sillon, analogue à celui qui se produit lors de la convalescence d’une affection aiguë. Au cours du myxœdème fruste, le traitement thyroïdien peut remplacer, par un ongle de consistance normale, des ongles assez minces pour se déchirer dans toute leur étendue.
Hoffmann a insisté chez les sujets dysthyroïdiens sur la coexistence de troubles portant à la fois sur les sourcils et sur les ongles.
Dans un cas les ongles des doigts et des orteils sont peu développés, petits, sans lunule apparente. Les ongles sont pointus et la cupule digitale dénudée sur au moins 5 millimètres. Dans son quart supérieur, l’ongle perd son éclat et la teinte rosée, mais est blanc, fragile, opaque. Il adhère par toute sa surface solidement au doigt. La voussure est à peu près normale. Il présente trois impressions curieuses qui lui donnent une configuration remarquable et occupent environ les 5/4 de sa surface. L’impression moyenne, qui rappelle un bout de doigt rapetissé, est plus grande que les deux latérales. L’ongle a sans doute grandi avec le sujet, mais il n’a jamais été nécessaire, ni possible, de le couper.
Nous avons observé récemment une dame de 51 ans, atteinte de rhumatisme chronique thyroï-
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dien, ayant évolué avec crises aiguës, et accompagné d’une insuffisance aortique.
Une quarantaine de cachets de Smillig. de poudre thyroïdienne déterminent la pousse de l’ongle du petit orteil, qu’elle dut couper, pour la première fois de sa vie. En même temps il se produisit une poussée intense de sourcils.
XIII. — SYSTÈME OSSEUX
L’insuffisance thyroïdienne comporte des troubles portant sur le système osseux. Certains faits sont établis, d’autres sont encore à démontrer.
A. — Faits établis. — Le corps thyroïde a une action sur le développement du squelette. Cette notion s’appuie :
U Sur l’absence de croissance qui résulte de la thyroïdectomie pratiquée chez les animaux, quand ils sont jeunes. C’est là une opinion classique, et Swale Vincent et Jolly, qui ont mis en doute bien des résultats obtenus par d’autres expérimentateurs à la suite de la thyroïdectomie, admettent cet arrêt de développement chez les individus jeunes;
2° Sur le nanisme qu’on observe dans le myxœdème spontané ou opératoire, quand l’insuffisance thyroïdienne atteint des sujets jeunes;
5° Dans le crétinisme qui comporte une hypothyroïdie considérable, l’arrêt de la taille est la règle;
U Dans ces divers cas, V opothérapie thyroïdienne fournit, lorsqu’elle est appliquée assez tôt, des succès remarquables;
La croissance devient normale, lorsque le traitement thyroïdien est utilisé avant la deuxième année. Elle est presque normale, lorsqu’il est commencé avant la dixième année ;
Dans les cas d’Eysselt von Klimpély, portant sur 46 crétins, la croissance a varié, dans les trois premiers mois du traitement, de 1 à 5 cm 1/2 ;
Même à l’âge où la croissance est déjà arrêtée chez un sujet normal, l’auteur a encore obtenu des résultats :
Un crétin de 22 ans avait grandi de 7 cm 1/2 au bout d’un an;
Un autre de 21 ans a grandi de 9 centimètres;
Et un autre de 28 ans a grandi de 2 centimètres;
Ce qui indique bien l’arrêt- du développement osseux, c’est-à-dire l’arrêt de l’ossification du cartilage, sous l’influence de l’insuffisance thyroïdienne, avec reprise possible par la thyroïdothérapie.
5° Dans l’hyperthyroïdie basedowienne, Holmgren a montré que les adolescents dépassent la taille normale.
On voit donc que la petitesse de taille devient signe d’hypothyroïdie, surtout s’il s’y joint d’autres symptômes, déjà classés comme se rattachant à l’insuffisance thyroïdienne.
Même lorsqu’elle estconforme à l’hérédité, la taille reste subordonnée à un fonctionnement déterminé des glandes à sécrétion interne, et particulièrement à celui de la thyroïde.
Moussu, en administrant à de jeunes chiens, en voie de croissance, de la glande thyroïde, a constaté que ces animaux, comparés à des témoins de
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même portée, grandissaient plus vite et prenaient l’aspect levrette.
La question du nanisme se rattache, en grande partie, au développement du squelette sous l’inlluence du corps thyroïde. Nous la retrouverons tout à l’heure.
Nous pouvons, tout au moins, signaler qu’assez fréquemment, chez des enfants présentant des signes d’insuffisance thyroïdienne, sans être ni myxœdémateux, ni infantiles, mais en retard de croissance, le traitement thyroïdien a produit une augmentation de taille, d’autant plus marquée que l’insuffisance thyroïdienne est plus manifeste, et que les sujets traités sont plus jeunes.
Nous avons vu grandir encore de 5 centimètres une jeune femme de 21 ans, atteinte de neurasthénie constitutionnelle.
Voici un cas qui montre nettement l’influence du traitement thyroïdien sur le développement de la taille, chez un enfant retardé.
Un jeune homme de 15 ans nous est adressé le 7 février 1910 par notre ami, le docteur Bensaude. Il a toujours été chétif, a peu d’appétit, se plaint de fatigue, de céphalée. Ses dents poussent très mal. Certaines dents de seconde dentition lui manquent encore. Il mesure 1"^,494 et pèse 55 kilos. Soumis au traitement thyroïdien, qui le transforme à tous points de vue, il subit les variations de taille et de mesure suivantes :
Le 22 février
35'‘,420 7 cachets de0.025”‘'‘‘?'-
24 cachets de
Le 4 mars
0,025 milligrammes,, plus 5 de
0,10 centigrammes.
Le 10 mars
12 de 0,lO centier.
Le 25 mars
22 de 0,10 — "
Le 7 avril
56 de 0,10 —
Le 15 avril
46 de 0,10 —
Le 25 avril
60 de 0,10 —
Le 9 mai
82 de 0,10 —
Le 50 mai
102 de 0,10 —
Le 15 juin
146 de 0,10 —
Le 4 juillet
Le 25 septembre
326 de 0,10 —
Le 18 octobre
386 de 0,10 —
Le 16 novembre
400 de 0,10 —
' 420 de 0,10 —
Le 19 décembre
) grippe, on cesse i les cachets depuis le 17 décembre.
Le 25 janvier
Le 22 février
455 de 0,10 centigr.
Le 15 mai
455 de 0,10 —
: 495 de 0,10 —
Le 5 juillet
1 on cesse le traite- ' ment.
Le 21 septembre
Le 15 novembre
Le 25 octobre
Schmidt, Spring-eret Serbanesco, Gasne et Londe ont vérifié, au moyen des rayons X, que dans le myxœdème, les cartilages de conjugaison persistent sans s’ossifier et que le traitement thyroïdien provoque leur transformation en tissu osseux.
Cette persistance du cartilage de conjugaison a été reconnue dans l’infantilisme par Hertoghe, et il a conseillé de procéder, à titre diagnostique, à la radiographie du poignet.
Rey, d’Aix-la-Ghapelle, confirme la notion établie
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par Hertoghe et les bons résultats de l’opothérapie thyroïdienne, chez les sujets atteints de retard de croissance.
L’arrêt du développement, manifeste chez les sujets dont la glande thyroïde est mise en état d’insuffisance, s’observe encore chez les descendants des femelles éthyroïdées pendant la gestation. On constate de même l’arrêt de développement des cornes chez des agneaux (Von Eiselsberg).
L’action du corps thyroïde sur les fractures a été mise en évidence par les recherches de Gauthier I de Charolles). Il a appliqué le premier (1897) le traitement thyroïdien dans les pseudarthroses et les retards de consolidations des fractures. Dans une première observation, une fracture, qui n’était pas consolidée au 1 10*^ jour, obtint sa consolidation au bout de 15 jours de traitement. Sur 57 observations, o!2 fois la consolidation était obtenue par le traitement thyroïdien, appliqué isolément ou avec d’autres médicaments. Après Gauthier, Steinlen, puis Ser montrèrent les avantages du traitement thyroïdien dans les fractures. Chapellier, Level reconnurent que, même administré à faible dose, le corps thyroïde influe favorablement sur l’évolution des fractures et les retards de consolidation.
D’autres faits sont à 'rapprocher. Telle l’observation de Veintrand : chez une femme qui, après guérison d’un goitre exophtalmique, présenta une atrophie du corps thyroïde, avec symptômes myxœdémateux, survinrent des douleurs osseuses, et les rayons X décelèrent une atrophie des os avec fractures sans formation de cal. Rey signale la facilité
des fractures des os longs chez les enfants hypothyroïdiens.
- Expérimentalement, Hanau et Steinlen enlèvent la thyroïde à des animaux, puis déterminent des fractures. Ils obtiennent un ralentissement notable de la réparation osseuse et un plus petit volume du cal.
On voit donc l’importance du corps thyroïde pour le développement et la vitalité des os. Mais il ne faut pas croire que le problème de l’ostéogénèse se ramène uniquement à la glande thyroïde. 11 y a lieu tout d’abord de tenir compte des actions nerveuses, car Magni, en sectionnant chez des lapins le nerf sciatique, note ; la diminution des crêtes et des tubercules d’insertion des muscles et des tendons, la fragilité des os, la diminution de leur volume et de leur poids. Il est classique, d’autre part, que dans les maladies du système nerveux, la paralysie infantile, par exemple, il y ait atrophie osseuse avec modification de leur configuration. En outre, même en ce qui concerne les glandes endocrines, la glande thyroïde n’est pas seule à agir sur l’ostéogénèse et le processus de calcification. L’hypophyse joue vraisemblablement un rôle (la preuve en est dans l’infantilisme hypophysaire qui s’accompagne de nanisme). Mais, ce sont surtout les glandes parathyroïdes qui semblent exercer une influence considérable sur les processus osseux, ainsi qu’il résulte des recherches de Mac Callum et Voégtlin et des expériences récentes de M. Morel.
Pour cet auteur, la parathyroïdectomie entraîne, chez l’animal, un retard dans le processus de réparation des fractures, le retard portant sur l’évolu-
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tion du cal cartilagineux vers la transformation osseuse. Mais ce résultat n’a été observé par M. Morel que chez des animaux non encore adultes, contrairement aux constatations de M. Canal. La question ne tardera pas sans doute à être précisée ; elle permettra peut-être d’élucider certains des rapports fonctionnels qui existent entre la glande thyroïde et les glandes parathyroïdes.
Remarquons que, une fois établi le rôle du corps thyroïde sur la taille, on peut remonter à certaines questions étiologiques. C’est ainsi que le nanisme s’étant rencontré chez 7 sujets, à parents normaux, mais consanguins, on entrevoit le rôle de la consanguinité sur le développement du squelette et sur les fonctions thyroïdiennes.
B. — Faits soumis encore à une démonstration rigoureuse. — Hertoghe, frappé de la fréquence du pied plat chez les sujets atteints d’hypothyroïdie bénigne chronique, a une tendance à ranger ce trouble ostéo-articulaire dans l’insuffisance thyroïdienne. Mais on peut faire remarquer qu’insuffisance thyroïdienne et pied plat sont l’un et l’autre fréquents, qu’ils peuvent être l’un et l’autre en rapport avec un développement imparfait du sujet, et que la relation entre le pied plat et l’hypothyroïdie, admise seulement à la faveur de la clinique, ne s’appuie ni sur l’expérimentation, ni sur l’opothérapie.
On ne saurait non plus établir un rapport entre l’insuffisance thyroïdienne et le genu valgum, bien que ce trouble puisse coexister, comme dans une observation de MM. Martel et Montagnard, avec
toute une série de signes d’hypothyroïdie (petitesse de la taille, et retard de l’ossification des os longs, signe du sourcil, albuminurie, diminution d’urée dans les urines). Car, pour conclure, il faudrait tout au moins modifier cette conformation par le traitement. Remarquons que le genu valgum a été noté d’autre part dans le gigantisme par MM. Launois et Roy, et chez les eunuques. Parhon l’a observé chez un skoptzy.
En ce qui concerne la scoliose^ Parhon et Jiano ont discuté sa pathogénie thyroïdienne, à propos d’un sujet, chez qui un goitre s’était développé à l’âge de 9 ans, accompagné, l’année suivante, de scoliose. En réalité, même en admettant la coexistence fréquente de scoliose et de troubles thyroïdiens, deux séries de faits peuvent être opposées au point de vue de l’interprétation. Dans une première catégorie on peut placer la scoliose myxœdémateuse de Chipault, qui guérirait par le traitement orthopédique, associé au traitement thyroïdien. Dans une seconde catégorie viennent se ranger les cas de Dubreuil-Chambardel, Dona et Ghiulamula, de scoliose accompagnant un syndrome basedowien. On peut en rapprocher la tendance de la colonne vertébrale à s’incurver par l’emploi trop prolongé de substance thyroïdienne (Telford Smith, Rourneville).
C’est à l’hypothyroïdie, qui comporte parfois de l’insuffisance ovarienne légère, que Parhon et Jiano rapportent leur cas, et ils rapprochent la scoliose de l’ostéomalacie.
On voit, en effet, V ostéomalacie coïncider avec le syndrome de Basedow, comme dans les cas de
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Revilliod, Hofîen,von Recklinghausen, et la teneur en iode peut être augmentée, ainsi que l’ont noté MM. Parhon et Goldstein dans un fait d’ostéomalacie sénile. Par contre, Parhon et Minéa ont, dans une autre observation, rencontré une glande thyroïde diminuée de poids et de volume, et scléreuse, et Monéry a trouvé une diminution d’iode dans la thyroïde. L’ostéomalacie peut donc se rencontrer avec des états opposés de la thyroïde. L’influence d’autres glandes endocrines se retrouve encore dans le développement de ce syndrome, et, par conséquent n’est pas négligeable dans le fonctionnement des os. On sait que des cas de guérison, obtenue à la suite de la castration féminine, ont permis de développer une théorie ovarienne de l’ostéomalacie. De son côté, Rossi a soutenu une théorie surrénalienne. Récemment, M. Léon Rernard a guéri une ostéomalacie par l’adrénaline. Erdheim attribue à la parathyroïde une importance sérieuse dans le développement de cette affection.
Pour le rachitisme, Hertoghe, Ausset, Rowning et Brooklyn, Inerwod, Bernheim, Karrer soutiennent l’existence d’une relation entre le corps thyroïde et le rachitisme, et admettent la coexistence de déformations rachitiques dans le myxœdème.
M. Jeandelize a fait la critique de cette opinion et montré que la thyroïdectomie permet d’obtenir des lésions de pseudo-rachitisme, toutes différentes de celles du rachitisme vrai. M. Marfan n’a point vu le rachitisme au cours de l’insuffisance thyroïdienne et n’a pas modifié le rachitisme par le traitement thyroïdien. Pour Buschan, il n’y a
aucun rapport entre les lésions osseuses du myxœdème congénital et celles du rachitisme. Les premières sont comme la contre-partie des secondes. Kassowitz et Weichselbaum font intervenir les parathyroïdes dans le problème du rachitisme.
Nous n’insisterons pas davantage sur certains faits particuliers qui demandent à être démontrés. C’est ainsi que Ritter a observé une famille dont les membres présentaient à la fois des hyperostoses multiples et des altérations de la thyroïde. Les lésions du squelette coexistaient avec des phénomènes d’hypothyroïdie.
M. Thiroloix vient de rapporter à l’insuffisance thyroïdienne un cas d’ostéarthropathie hypertrophiante des pieds, des mains et des clavicules, mais il n’a point pratiqué l’épreuve du traitement.
XIV. — SYSTÈME ARTICULAIRE
Nous ne revenons ici ni sur le pied plat, ni sur la scoliose.
Les hypothyroïdiens sont sujets à des douleurs qui surviennent surtout le matin, sous l’influence des changements de température. Ces douleurs siègent au niveau des petites et grosses articulations, au niveau de la colonne vertébrale. Parfois elles se manifestent sur le système musculaire ou tendineux. Elles sont passagères, ambulantes.
Des raideurs douloureuses s’observent de même chez ces sujets, enfin des craquements articulaires se font entendre, surtout aux grosses articulations.
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Le traitement tliyroïdien est capable de faire disparaître douleurs, raideurs et craquements.
Il est plus important de signaler le rhumatisme chronique dans sa pathogénie thyroïdienne.
Il y a lieu de citer les constatations cliniques de Diamantberger, anatomiques de Sergent, les recherches thérapeutiques de Lancereaux et Paulesco, de Viala, de Parhon et Papinian, de Claisse, nos travaux répétés, la thèse de Ménard, etc.
La réalité d’un rhumatisme chronique thyroïdien est incontestable, d’après nos travaux. Son existence s’appuie sur les lésions du corps thyroïde chez les rhumatisants chroniques (Sergent, Souques, Parhon, etc...); sur la présence du rhumatisme chronique, chez des sujets présentant des signes d’insuffisance thyroïdienne et sur l’existence de l’hypothyroïdie chez des rhumatisants chroniques; sur l’influence des incidents de la vie génitale féminine (menstrues, grossesse, ménopause) sur le rhumatisme; sur l’alternance de rhumatisme et de troubles thyroïdiens; sur le développement d’un rhumatisme chronique à la suite de l’atrophie thyroïdienne, par applications de rayons X (Acchioté), ou à la suite de la thyroïdectomie pour une maladie de Basedow (Pauchet) (dans ce cas, il se produisit simultanément une sclérodermie); sur les effets immédiats, continus, transformateurs du traitement thyroïdien dans nombre de cas de rhumatisme chronique thyroïdien.
Toutes les manifestations du rhumatisme chronique, hormis le rhumatisme sénile, ont leur représentant dans le rhumatisme chronique thyroïdien. Il existe même un rhumatisme chronique thyroï-
dieu chez les tuberculeux, opinion que nous avons défendue, et qu’admettent MM. Poncet et Leriche.
Récemment M. Ribierre a publié un cas d’hydarthrose périodique thyroïdienne. Nous avons observé un exemple analogue. Ces faits éclairent la question des œdèmes de Quincke, dont fait partie l’hydarthrose périodique et justifient la notion que nous avons établie des œdèmes thyroïdiens transitoires et paroxystiques.
XV. — SYSTÈME NERVEUX
L’influence du corps thyroïde sur le système nerveux chez l’homme est démontrée : par l’existence de l’idiotie myxœdémateuse, forme maxima, que nous n’avons pas à décrire ici, et par les résultats de la thyroïdectomie dans l’espèce humaine, comme dans le cas classique de Lancèreaux.
Mais quelques restrictions s’imposent au début de ce chapitre. La première, c’est que le corps thyroïde est lui-même subordonné à sa propre innervation. Nous rappelons le cas de Cottel, qui montre bien l’influence du grand sympathique sur le corps thyroïde. A la suite d’un coup de feu qui blessa le ganglion cervical inférieur et plusieurs des connexions nerveuses du côté gauche avec la thyroïde, il se développa un myxœdème, que fit disparaître le traitement thyroïdien. Parfois il y a intrication d’actions réciproques du corps thyroïde sur le système nerveux et du système nerveux sur le corps thyroïde, qui rend l’interprétation des cas
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très difficile. En second lieu, tout en faisant ressortir l’influence du corps thyroïde sur le système nerveux, nous sommes loin de penser qu’il s’agit là d’une action propre de la glande thyroïde. Bien au contraire, l’ensemble du système endocrine prend part à la régulation du système nerveux. Il n’en est pas moins intéressant de rechercher les troubles nerveux auxquels donne lieu le mauvais fonctionnement de la thyroïde.
Dans l’insuffisance thyroïdienne, on peut trouver l’ensemble des fonctions nerveuses infériorisées. Nous avons consacré une étude au nervosisme thyroïdien et nos idées ont été confirmées par MM. Laignel-Lavastine , de Fleury, Heckel , Parhon, pour ne citer que quelques auteurs. Mais la part la plus considérable des troubles nerveux se rapporte, il faut bien le dire, à l’hyperthyroidie nerveuse et à l’instabilité nerveuse thyroïdienne.
Nous n’aurons ici en vue au contraire que l’hypothyroïdie nerveuse.
Avant la connaissance des fondions physiologiques du corps thyroïde, le myxœdème était considéré comme une maladie nerveuse. Il n’y a pas de doute actuellement que c’est une affection tout au moins à prédominance thyroïdienne, et que la plupart des troubles, en particulier du système nerveux, qu’elle réalise, sont dus à l’insuffisance des fonctions thyroïdiennes.
De même bien des désordres fonctionnels du système nerveux doivent se ranger dans les formes frustes du myxœdème. Déjà Mackew en a fait la remarque. Cramer note également que les
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troubles thyréogènes légers peuvent jouer un rôle dans les troubles nerveux analogues.
Une forme intéressante du nervosisme hypothyroïdien se trouve synthétisée dans la neurasthénie que nous avons rattachée, pour un certain nombre de cas, à l’insuffisance thyroïdienne. Déjà M. Claisse avait rapporté deux faits de ce genre. Comme pour les autres phénomènes thyroïdiens, la réalité de la neurasthénie thyroïdienne découle de l’influence transformatrice du traitement thyroïdien sur ce syndrome, de l’existence de la neurasthénie chez les sujets hypothyroïdiens, de l’action sur la neurasthénie des facteurs qui modifient d’habitude l’hypothyroïdie.
Le premier cas, qui attira notre attention, fut un cas de neurasthénie constitutionnelle, développée chez une malade de petite taille, atteinte d’anorexie, de frilosité, de chute des cheveux, de mauvais état des dents, d’arthrite sèche, etc., en somme d’hypothyroïdie. La question qui se posait alors était de savoir s’il y avait coïncidence d’hypothyroïdie et de phénomènes de neurasthénie, ou si la neurasthénie, présentée par la malade, était liée à l’hypothyroïdie. Le traitement pouvait fournir l’éclaircissement demandé. Il fut mis en pratique; sous l’influence de la médication thyroïdienne, on \ïi s’atténuer, puis disparaître, l’ensemble des symptômes morbides présentés par la malade. Améliorée dès la prise de 6 cachets de 0,10 centig., elle se déclara guérie après en avoir pris 61 . Une rechute fut ultérieurement jugulée par une soixantaine de cachets semblables. La malade, âgée de 21 ans, grandit, pendant le traitement,
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de 5 centimètres. C'était là le sceau de la médication thyroïdienne contre la neurasthénie.
Sans résumer d’autres exemples de neurasthénie, qui figurent dans notre mémoire, il est intéressant de faire valoir que l’hypothyroïdie bénigne chronique, avec la céphalée, la lassitude, la somnolence, la diminution de la mémoire, la tristesse, qui en font partie, réalisent des groupements variables de neurasthénie fragmentaire. Pitfield, à propos de neuf cas d’hypothyroïdie, insiste, après nous, sur la céphalée occipitale, la rachialgie, les arthralgies, l’asthénie que présentaient ses malades, phénomènes qu’améliora la médication thyroïdienne.
Il y a lieu de rapprocher des troubles neurasthéniques les troubles psychiques cédant au traitement thyroïdien, comme Cramer en a fourni des exemples. Parhon leur a consacré quelques chapitres dans un volume récent. Voici le résumé d’un cas de psychasthénie, chez une malade présentant des troubles thyroïdiens, qui a guéri par la médication thyroïdienne.
Une dame de 59 ans est atteinte, depuis quatre ans environ, d’idées fixes, d’obsessions, de peurs, d’angoisses et de tristesses. Elle n’a de goût à rien, tout lui coûte un effort. Ces phénomènes sont survenus à la suite d’émotions et de surmenage moral.
En outre, depuis 5 ans, elle éprouve une sensation de tremblement intérieur, elle a des battements de cœur, le cou volumineux, des impatiences, de l’insommie, l’absence de sensation de satiété, des colères, de l’agitation, de l’émotivité. D’autre part,
elle est frileuse, a les pieds glacés, a souvent les yeux lourds, la figure comme enflée le matin, de la constipation, de la tristesse, du découragement, du pis-être matutinal.
Soumise à la médication thyroïdienne (cachets de 0,025 milligr., de poudre totale) elle est déjà mieux dès le deuxième cachet. Après 12 cachets, elle recommence à s’occuper de ses enfanis, ressent moins d’angoisse.
Une grippe fait suspendre le traitement, et il se produit une rechute. L’amélioration suit la prise de quelques nouveaux cachets et, peu à peu, l’état nerveux se rétablit, malgré des émotions nouvelles, par la médication thyroïdienne, à laquelle nous avons adjoint la médication ovarienne.
Depuis 1907, la malade est débarrassée de l’ensemble de ses malaises. De temps en temps, la tendance à la reprise de ses troubles est combattue avec succès par l’ingestion de quelques prises de substance thyroïdienne.
Les phénomènes d’hypothyroïdie nerveuse peuvent se traduire encore, dans le domaine psychique, sous forme d’arriération mentale. Ils sont parfois très atténués et vraiment minimes. Ce sont alors des troubles de mémoire spécialisés, comme on les observe chez les enfants. Hertoghe a insisté sur la difficulté que ceux-ci éprouvent parfois à apprendre l’orthographe : « Il leur est aussi impossible d’avoir une orthographe correcte que d’avoir les pieds chauds ». D’autres fois c’est le calcul qui est en défaut. L’amnésie peut porter sur les souvenirs récents. Dans le cas de Stoïcesco et Bacalogu, le sujet de 19 ans oublie, comme
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certains aphasiques, les langues apprises les dernières. Les troubles de la parole, la voix traînante, lente, coassante, le bégaiement, font partie de l’hypothyroïdie. — Elle se traduit encore par les troubles de caractère, timidité, indolence, apathie, hypoboulie. Quelquefois on note la défiance, le pessimisme, l’égoïsme, l'entêtement, la difficulté de mise en train, l’attachement à une idée. — L’étude du nervosisme hypothyroïdien ramène, par les cas légers, à des variantes de tempérament.
Ce qui montre bien la nature thyroïdienne des troubles, si légers soient-ils, auxquels nous faisons allusion, c’est leur coexistence avec d’autres troubles de la série hypothyroïdienne, c’est aussi l’influence favorable du traitement thyroïdien. Le traitement faisant disparaître certains symptômes, permet de les rattacher à l’hypothyroïdie. « Modifiant le caractère des sujets, déterminant gaieté et rires, inspirant d’autre part jeux et chants à des enfants retardés qui autrefois pleuraient et ne savaient pas s’amuser... le traitement montre, par raisonnement inverse, que l’hypothyroïdie est susceptible de s’accompagner de tristesse et de découragement » (Lévi et Rothschild).
A côté de ces troubles portant sur la mémoire, l’intelligence, le caractère, il faut envisager :
A. — Des troubles de motilité. — Contrairement à l’hyperthyroïdien, qui a besoin d’activité, est toujours en mouvement, dont les muscles sont facilement le siège de tremblement fibrillaire et de spasmes, l’hypothyroïdien a des mouvements lents,
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paresseux II répugne à l’exercice. Il est facilement fatigué, parfois « né fatigué ».
Remarquons incidemment que l’état de la chaleur animale, dans les états opposés de dysthyroïdie, tient en partie au mode de fonctionnement musculaire.
Relevons aussi que les troubles de la fonction motrice de l’hypothyroïdien peuvent dépendre d’une perturbation de l’appareil cérébral ou cérébelleux. Car Sôderborgh a étudié, dans le myxœdème, certains phénomènes cérébelleux (adiadococinésie, catalepsie) qui disparaissent par la thyroïdothérapie. Et de même le traitement thyroïdien accélère les mouvements des hypothyroïdiens, les rend plus actifs et exerce une influence fréquemment favorable sur la fatigue, même lorsqu’elle remonte à l’enfance.
R. — Des troubles de réflectivité. — L’ensemble des réflexes psychiques ou organiques est diminué dans l’hypothyroïdie, et Ton pourrait traduire sous cette forme toute la pathologie de l’hypothyroïdie.
C. — Des troubles de sensibilité. — Les hypothyroïdiens éprouvent facilement des douleurs cutanées, musculaires, osseuses, articulaires. Rien des faits rangés dans les névralgies, dans le rhumatisme, douleurs migrainoïdes, névralgiformes, topoalgies, ne sont en réalité que des dysesthésies thyroïdiennes, cédant au traitement thyroïdien. Celui-ci agit encore dans les cas moyens de névralgie, ce qui permet de supposer que l’hypothy-
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roïclie peut représenter un des facteurs de production de la névralgie.
D. — Troubles de la vaso-motricité. —
Le corps thyroïde tient en grande partie sous sa dépendance le système vaso-moteur. Ce qui est d’une extrême importance, puisque, par l’intermédiaire de ce système, il agit sur le fonctionnement de tous les systèmes (en particulier de la peau), de l’ensemble des viscères et du système nerveux luimême. Déjà nous avons étudié les troubles vasomoteurs, que comporte l’hypothyroïdie au niveau de la peau (cyanose, livédo, engelures). L’hypothyroïdie détermine, vraisemblablement, par troubles de cyanose profonde, bien des manifestations, que fait disparaître la thyroïdothérapie, en rétablissant une circulation normale.
Continuant l’antithèse que nous avons signalée à maintes reprises, l’hyperthyroïdie comporte dans ses signes l’érythrose et la congestion active. Or, il peut arriver que le traitement thyroïdien, au lieu d’établir l’orthothyroïdie, transforme la cyanose en érythrose. Des troubles vaso-moteurs d’hyperthyroïdie peuvent se rencontrer, d’autre part, spontanément, chez des hypothyroïdiens, et être modifiés favorablement par la médication thyroïdienne.
E. — Troubles vaso-sécrétoires. — Nous avons déjà décrit les œdèmes cutanés, sous-cutanés qu’on rencontre dans l’hypothyroïdie. Le corps thyroïde exerce vraisemblablement une action plus ou moins importante sur les sécrétions glandulaires. En ce qui concerne la sécrétion intestinale,
M. Marbé en a fourni la preuve directe. De même façon, la sécrétion sudorale est fréquemment réduite dans l’hypothyroïdie pure. La thyroïdothérapie agit dans ces divers cas comme excitant secrétoire.
F. — Troubles de la trophicité. — Le
corps thyroïde participe à la fonction de la tro phicité, comme le prouve son action sur le système pileux, sur le système dentaire et unguéal, sur le développement du sujet, sur les troubles trophiques de la peau (sclérodermie), des régions sous-dermiques (rétraction de l’aponévrose palmaire) et peut-être sur certaines scléroses viscérales. La part que prend la glande thyroïde à l’équilibre trophique général fait comprendre combien s’étend encore, de ce fait, le domaine des troubles thyroïdiens et de la thyroïdothérapie.
On voit donc, par ce court exposé, que la glande thyroïde exerce une action indéniable sur le système nerveux. Son insuffisance entraîne des conséquences que V expérimentation iust’iüe à son tour. C’est ainsi que W. Edmunds, après extirpation de la thyroïde, a constaté de graves désordres du système nerveux central, entre autres, de la congestion de l’écorce, de la dégénérescence des cellules nerveuses, avec destruction des prolongements, chromatolyse et disparition des corps de Nissl. Marinesco, Minea et ^Yolter ont vu l’ablation du corps thyroïde retarder la dégénérescenee nerveuse et arrêter la régénérescence.
Pour en finir avec le système nerveux, dans ses rapports avec le corps thyroïde, il y a lieu de sou-
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lever encore quelques problèmes, ceux du sommeil, de l’épilepsie, de l’hystérie, de la chorée.
Le sommeil est réglé d’après Lorand (de Carlsbad) par la glande thyroïde. Les myxœdémateux sont somnolents, les basedowiens ont de l’insomnie. La somnolence accompagne tous les états de dégénérescence de la thyroïde. Sous l’influence du traitement thyroïdien, on voit la somnolence et de même la narcolepsie se modifier. Nous en avons noté de nombreux exemples. La question n’est peut-être pas aussi simple que l’indique cet exposé, car l’injection aux animaux de substance thyroïdienne produit parfois de la somnolence, et nous avons observé, à diverses reprises, dans l’espèce humaine, des troubles de somnolence, à caractère passager, au début du traitement thyroïdien. L’hypophyse joue vraisemblablement dans la question du sommeil un rôle que lui a déjà attribué Salmon.
Le corps thyroïde intervient-il dans Vépilepsie'i L’épilepsie n’existe pas dans le myxœdème. Les résultats qu’a fournis la médication sont contradictoires, comme le montre la thèse de M. Pioche. D’ailleurs, il faut, dans cette question, tenir compte des recherches de MM. Claude et Lejonne, qui montrent la moindre résistance à l’intoxication par la strychnine des chiens, chez qui on a produit, par le chlorure de zinc, des lésions méningo-encéphaliques, suivies de crises épdeptiformes transitoires. On constate ainsi une prédisposition, que mettent en évidence des auto-intoxications, en particulier d’origine endocritique.
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L’insuffisance thyroïdienne peut devenir une de ces causes. La démonstration en reste à fournir. L’épilepsie paraît davantage conditionnée par les troubles d’insuffisance ovarienne (Parhon et Urechie).
Pour ce qui est de Vhystérie^ nous avons solutionné le problème de ses rapports avec le fonctionnement thyroïdien, en séparant les phénomènes pithiatiques des phénomènes rattachés à l’hystérie, sans être pithiatiques.
A. — P L’hyperthyroïdie augmentant l’émotivité que facilite la suggestibilité, le pithiatisme est favorisé par une hyperthyroïdie antérieure;
2° Le nervosisme hyperthyroïdien et l’hystérie se rattachent par degrés insensibles l’un à l’autre, comme la suggestibilité plus ou moins physiologique de l’enfant à la suggestibilité pathologique.
B. — Quant aux phénomènes tels que fièvre, troubles vaso-moteurs, qui ne peuvent être produits par suggestion, ni disparaître par persuasion, et qui se rattachent à l’hystérie sans être pithiatiques, ils font partie de l’hyperthyroïdie et peuvent évoluer, chez les pithiatiques, du fait de l’hyperthyroïdie, terrain de développement du pithiatisme.
La chorée commune est une maladie cyclique, d’origine probablement infectieuse, et qui atteint plus ou moins superficiellement certaines régions du névraxe. Quelques observations isolées ont été publiées qui attribuent une bonnednfluence au traitement thyroïdien dans la' chorée. Nous n’avons
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jamais observé de résultat net de cet ordre. Peutêtre toutefois peut on supposer que certains cas de chorée évoluent, comme le rhumatisme aigu, avec lequel la chorée affecte des rapports fréquents, sur le terrain de dysthyroïdie. Si le sujet présente des signes d’insuffisance thyroïdienne, on est en droit d’essayer la médication thyroïdienne conjointement au repos au lit, à l’arsenic, à l’arsénohenzol (Pierre Marie et Châtelain), à l’antipyrine, etc.
Nous tiendrons un raisonnement analogue en ce qui concerne la chorée variable, chorée des dégénérés, mais nous attendons un succès se produisant, dans les conditions que nous exigeons pour les accidents thyroïdiens, pour rattacher ce trouble neuro-psychique à l’hypothyroïdie.
S’il est permis d’émettre encore une hypothèse, nous aurions plutôt tendance à penser que, si les glandes endocrines interviennent dans la production de ces accidents, c’est plutôt du côté des parathyroïdes qu’il faut diriger les recherches.
Le champ des troubles neuro-thyroïdiens n’en reste pas moins étendu, et l’une des causes fréquentes des troubles nerveux, les émotions, n’est pas sans effet, d’après nous, sur les glandes endocrines, et en particulier sur la glande thyroïde. La glande thyroïde, à son tour, prend sa part à l’expression des émotions.
Voici comment l’on peut résumer notre travail sur le corps thyroïde et les émotions.
h' émotion est souvent à expression thyroïdienne — les syndromes thyroïdiens sont à
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expression émotive. — Le corps thyroïde, dont la sécrétion varie sous l’influence de causes émotives, peut produire des états d’apparence émotive, en dehors de toute cause d’émotion. Il est interposé entre les causes émotives et certains états psycho-neuropathiques, et suivant qu’il se trouve en état d’hyperthyroïdie ou d’hypothyroïdie, il devient renforçateur ou réducteur d’émotions. Il peut même être générateur d’états émotifs.
En ce qui concerne l’insuffisance thyroïdienne, le myxœdème acquis peut être la conséquence de chagrins intimes prolongés. Un myxœdème congénital incomplet a été la conséquence d’une \ive frayeur de la mère, ressentie au 7® mois de la grossesse.
Si l’on envisage des symptômes isolés, l’émotion peut provoquer une sensation de froid, de l’hypothermie, Burdach a vu, à la suite d’une grosse frayeur, la température tomber dans un cas à 53°. Les causes émotives produisent la dépression nerveuse, la constipation, etc.
Dans l’insuffisance thyroïdienne, ces réactions aux émotions sont souvent atténuées ; ceci est vrai dans le myxœdème, et dans la vieillesse qui comporte une sous-fonction thyroïdienne.
Sans entrer dans d’autres details, on voit, par ce court chapitre, l’intérêt qu’il y a à rechercher l’insuffisance thyroïdienne dans les syndromes neuro-psychique», et à appliquer le traitement thyroïdien, dont les résultats dépassent ceux fournis par les méthodes habituelles.
EXPOSE CLLMQÜE.
VUE
Les hypothyroïdiens présentent certaines particularités notables, au niveau de l’œil et de ses annexes. Ils ont l’œil enfoncé, le regard terne, éteint, atone, sans vie, comparable parfois à un œil de verre. En outre, ils présentent parfois du gonflement de la paupière, surtout marqué à la paupière inférieure, une raréfaction du sourcil, surtout marqué à la partie externe (signe du sourcil). Chez les enfants, il n’est pas rare d’observer de la blépharite ciliaire.
Parmi les troubles oculaires qu’on observe chez eux, certains ont pu être hypothétiquement rattachés à un troubte thyroïdien, d’autres dépendent manifestement d’un mauvais fonctionnement de la thyroïde, par un mécanisme d’ailleurs plus ou moins simple.
Nous ne saurions sans réserve rapporter à l’hypothyroïdie les manifestations oculaires congénitales que Demets (d’Anvers) attribue à cet état : malformation de l’œil ou de ses annexes, rétinite pigmentaire, strabisme congénital, cataracte zonulaire, albinisme, héméralopie. Car il ne suffit 'pas de constater tous ces troubles chez les hypothy-
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roïdieiis. Il faut, ou les reproduire expérimentalement par thyroïdectomie chez les femelles en gestation, ou les modifier par le traitement.
De môme le complexus symptomatique, observé par Stocké, et qui consistait en une injection prononcée des conjonctives bulbaire et palpébrale, avec légère sécrétion, un aspect particulièrement brillant des cornées, un peu de chute des paupières supérieures, du picotement de la chaleur avec sécheresse des paupières, de la photophobie, enfin la rougeur et la proéminence des papilles, ne peut sans conteste être rattaché à la dysthyroïdie, tout en s’observant chez les hypothyroïdiens, car l’épreuve du traitement n’a point été faite.
Parmi les troubles dus légitimement à l’insulfisance thyroïdienne, il faut signaler l’hémianopsie bitemporale (GouRFEm-WELT) , mais elle est due, en réalité, à une hypertrophie du grand lobe de la glande pituitaire, hypertrophie compensatrice de l’altération thyroïdienne.
On peut encore faire dépendre de l’intoxication thyroïdienne certains cas d'héméralopie acquise, qui dépendent d’habitude d’une perturbation hépatique, car Hertoghe a vu s’améliorer l’héméralopie par le traitement thyroïdien chez des sujets thyroïdiens, et ce symptôme alterner, dans des familles, avec d’autres symptômes thyroïdiens.
Un certain nombre de travaux intéressants, mais qui demandent confirmation, montrent l’action du corps thyroïde sur les opacités du corps vitré, avec myopie extrême (Breuer, Uthoff), aA ec irido-choroïdite (Adler), par hémorragies (Zani-
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boni). D’une façon générale, sur 16 cas d’affection de l’uvéeavec troubles du corps vitré, Adler a noté dans 5/4 des cas une amélioration de la vision, une diminution de la densité des opacités.
Percy Dunn a obtenu des résultats par le traitement thyroïdien dans la kératite interstitielle, qu’il considère comme un trouble nutritif, même chez chez les hérédo-syphilitiques. Les ulcères de la cornée seraient aussi, d’après cet auteur, influencés favorablement par la thyroïdothérapie. Enfin il a obtenu le soulagement rapide et la guérison dans deux cas d'iritis rhumatismale.
Best a constaté, chez une femme de A2 ans, deux ans après l’opération d’un goitre, une série de symptômes d’athyroïdisme, auxquels vint s’ajouter un décollement de la rétine à gauche. Sous l’influence de l’opothérapie thyroïdienne, l’épanchement rétro-rétinien se résorba remarquablement vite, en même temps que se dissipaient les autres symptômes de cachexie strumiprive. L’auteur en conclut que le décollement de la rétine fut ici un effet de l’athyroïdisme.
En ce qui concerne la cataracte, que Demets rattache à l’insuffisance thyroïdienne, l’ablation des parathyroïdes chez le rat a permis à Erdheim de produire des opacités cristalliniennes. Nous ne connaissons pas d’observation de cataracte arrêtée ou améliorée par le traitement thyroïdien. Dans un des cas d’Adler qui comporte une amélioration de la vision, il existait, au début du traitement, une cataracte polaire postérieure de l’œil gauche. Le traitement ne put empêcher la production d’une cataracte polaire postérieure de l’œil droit.
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On voit, par ces quelques faits, que la question des rapports de l’œil avec la glande thyroïde mérite d’attirer l’attention des spécialistes.
Elle a encore été envisagée à un autre point de vue.
Il résulterait, en effet, des recherches de Coppez et d’Aalbertsberg, qu’une cure par la thyroïde pourrait produire une amblyopie comparable, d'ailleurs, à celle que produit la nicotine ou l’alcool. Et de fait, en faisant absorber pendant des mois, à des chiens, de la thyroïdine, Birsch-Hirschfeld et Nobus Inouye auraient produit une altération primitive des cellules ganglionnaires de la rétine, avec dégénération secondaire des fibres nerveuses du nerf optique.
Adler n’a jamais observé, chez l’homme, ni la névrite optique de Coppez, ni l’amblyopie de Birsch-Hirschfeld. Il fait remarquer que dans le cas de Coppez, les doses étaient énormes. Il y aura donc de toute façon à tenir compte de l’état de la vision chez les sujets soumis à la médication.
Obïl^
Le myxœdème typique s’accompagne parfois de surdité bilatérale totale. Il en était ainsi dans un cas de Kemp, concernant une femme de 55 ans. Après six semaines de traitement thyroïdien, l’ouïe se trouva sensiblement améliorée, et tous les symptômes furent amendés. L’auteur pense à un gonflement avec sécheresse de la membrane du tympan.
Dans le traitement thyroïdien du crétinisme en-
démique, Wagner von Jauregg a noté l’amélioration de la surdité, qu’il s’agisse d’une affection de l’oreille moyenne ou du labyrinthe, à moins qu’il ne s’agisse d’un trouble très grave de l’audition.
Eysselt von Klimpély a de même obtenu une amélioration des troubles de l’ouïe chez les crétins, surtout chez ceux qui entendaient encore la voix parlée. Les résultats sont d’autant meilleurs, que les sujets sont soumis au traitement de bonne heure, et dans les cas où les fonctions de l’oreille étaient moins profondément atteintes.
Desimori aurait amélioré ou enrayé par l’opothérapie thyroïdienne des troubles auriculaires, liés à une otite moyenne catarrhale chronique bilatérale, avec ou sans participation de l’oreille interne, chez des adénoïdiens. C’est surtout dans les phases initiales de la lésion que le traitement thyroïdien offre ses indications.
On peut même se demander si la surdi-mutité des crétins, qui évolue sur un terrain d’insuffisance thyroïdienne, serait due à une sorte de malformation des centres auditifs de cause thyroïdienne. C’est ce que pense Dieterle, qui range la surdimutité parmi les manifestations du crétinisme, à côté de Vidiotie et du nanisme.
Bloch, d’après l’examen de dOO goitreux, parle d’une surdité dysthyroïdienne, qui, à son degré le plus prononcé, se transforme en surdi-mutité crétinique. Il pense que les lésions sont localisées dans le labyrinthe. Pour conclure, encore faudraitil modifier cette surdi-mutité par le traitement thyroïdien.
Pitfield, chez une hypothyroïdienne, a noté famé-
lioration de l’ouïe par la thyroïdothérapie. Nousmêmes, dans un cas de rétraction d’aponévrose palmaire, transformée par la thyroïdothérapie chez un sujet de 60 ans, nous avons relevé, à la suite de cachets de 0,10 centigr. de poudre thyroïdienne, l’amélioration de l’audition.
A l’appareil de l’ouïe se rattachent les vertiges, dont le centre de localisation bulbaire se trouve, conformément aux recherches de Bonnier, au niveau du noyau de Deiters, et qui peuvent être provoqués par des causes multiples. Au même titre que bien d’autres phénomènes bulbaires, les vertiges sont liés, dans un certain nombre de cas, à l’insuffisance thyroïdienne et bénéficient de la thyroïdothéraphie.
Le cas suivant, choisi entre nombre d’autres, montre l’influence immédiate, continue, transformatrice du traitement thyroïdien contre les vertiges.
Une malade de 71 ans, très frileuse, atteinte de constipation ancienne et d’une série de troubles se rapportant à l’instabilité thyroïdienne, présente depuis une dizaine d’années des étourdissements presque quotidiens. La tête lui tourne tout d’un coup; elle a quelquefois l’impression de tomber. Parfois même, elle chancelle, mais ce trouble ne lui survient que trois à quatre fois l’an; elle donne parfois, dans la rue, l’impression d’une personne ivre. La crainte de tomber la fait rester chez elle pendant tout l’hiver. Enfin elle a la sensation d’une tête peu solide, « comme du vent » dans la tête.
Sous l’influence du traitement thyroïdien commencé le juillet 1909, par cachets de 0 gr. 025
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de poudre, dès les dix premiers cachets, les étourdissements cèdent, en même temps que la tête se dégage, et depuis ce temps, la malade qui continue la médication d’une façon à peu près régulière pour l’ensemble de sa santé, n’a plus eu de vertiges. En septembre 1912, elle nous dit que pendant cette longue période, elle n’a eu qu’exceptionnellement une ébauche d’étourdissement.
XVJ. — NUTRITION DANS L’INSUFFISANCE THYROÏDIENNE
L’insuffisance thyroïdienne entraîne [un certain nombre de troubles de la nutrition, qui se manifestent au maximum dans le myxœdème et du fait de la thyroïdectomie, et que par opposition redresse la thyroïdothérapie.
La caractéristique de ces troubles est le ralentissement des échanges nutritifs. Or, il se traduit déjà par Vhypothermie, constatée chez les hypothyroïdiens, hypothermie qui, à son tour, modifie, en quelciue mesure, les processus chimiques. On trouve encore la preuve globale de ce ralentissement, en étudiant, dans l’insuffisance thyroïdienne et sous l’influence du traitement thyroïdien, la consommation de l’oxygène. Celle-ci est fortement diminuée dans le myxœdème et est susceptible, par contre, d’augmenter par l’ingestion de corps thyroïde. L’augmentation, chez une myxœdémateuse observée par Magnus Lévy, fut de 80 pour 100 par la thyroïdothéraphie. L'utilisation
des calories fournit de même, à propos des actes nutritifs, un résultat synthétique de grande importance, comme l’indiquent les chiffres suivants. Alors qu’un enfant normal de 7 mois et demi, emploie, en moyenne, d’après Rubner et Heubner, 595 calories pour ses besoins énergétiques, un enfant, atteint d’insuffisance thyroïdienne, étudié par Bergmann, n’utilisait que 350 à 579 calories, exceptionnellement 425 calories. Inversement, chez un autre sujet traité par Bergmann, le chiffré monte de 5400 à 5600 calories jusqu’à 5400 et ne descend pas au-dessous de 4200, alors même qu’on a déjà supprimé les tablettes thyroïdiennes depuis plusieurs jours. Il y a donc eu, dans ce cas, une augmentation des échanges de 25 à 50 pour 100.
Ce sont là quelques résultats d’ensemble. 11 y a, en outre, intérêt à pénétrer, dans la mesure du possible, dans l’étude de divers métabolismes, à la faveur de méthodes diverses.
I. — h' examen des urines, à côté des renseignements qu’il fournit, touchant la fonction rénale, apporte un contingent de constatations qui sont, il est vrai, d’une interprétation souvent délicate, en ce qui concerne les échanges nutritifs. Pour que ces constatations soient valables, il est indispensable que certaines conditions soient observées très rigoureusement. En particulier, il importe que l’apport, comme la sortie des substances envisagées, soit déterminé dans sa totalité. Il faut, en outre, que les sujets aient été, préalablement à toute analyse, mis en équilibre nutritif, et qu’ils soient ol)S(*rvés quotidiennement, pendant des périodes
EXPOSÉ CLINIQUE
suffisamment longues. Même en appliquant ces données, les résultats sont souvent incertains, car il est rare que l’on ait affaire à des insuffisants thyroïdiens purs. Bien souvent, les sujets sont en état d’instabilité thyroïdienne ou endocritique, et la complexité de leur tempérament se manifeste dans les urines. Dernière tüfficulté, lorsqu’on tient compte des effets de la thyroïdothérapie, on ne doit pas oublier que le corps thyroïde fournira, suivant les doses utilisées, des résultats très différents. On conçoit, pour toutes ces raisons, combien les chiffres obtenus peuvent varier, être en apparence contradictoires, et finalement combien peu d’analyses sont assez précisées pour être utilisables.
Malgré ces difficultés, quelques conclusions sont d’ores et déjà établies.
A. Au cours de l’insuffisance thyroïdienne, la diurèse est diminuée. Cette constatation est manifeste chez les animaux thyroïdectomisés, et, d’après van Eecke, la diminution de la diurèse est proportionnelle à la quantité du parenchyme excisé. L'oligurie se rencontre également dans l’hypothyroïdie humaine. Ce qui peut tenir à ce que les hypothyroïdiens boivent moins, car chez eux la soif est diminuée.
Mais il est possible aussi que la restriction des échanges, chez ces sujets, cause à la fois les deux symptômes. Quoi qu’il en soit de cette explication, la même rareté d’urine s’observe, d’après Scholz, dans le crétinisme, état dans lequel l’hypothyroïdie est en cause. Si l’on considère, comme contre-partie
de ces premières observations, rinfluence du Iraitement thyroïdien sur la quantité d’urine émise, on observe que la diurèse augmente par la thyroïdothérapie, et ceci même chez des sujets soumis à un régime fixe. Il en est ainsi chez des obèses. Chez ces derniers, diverses interprétations ont été fournies pour expliquer ce résultat. D’après Bartelt, la substance thyroïdienne augmenterait la teneur du sang en eau et en sels, par déshydratation des graisses. L’hydrémie provoquerait, à son tour, une polyurie relative. On est même allé plus loin. Rheinboldt a, en effet, admis que, chez les obèses soumis au traitement thyroïdien, la déperdition d’eau pouvait être exagérée, et il a incriminé cette perte aqueuse comme cause de thyroïdisme alimentaire.
B. — La réaction de l’urine est parfois alcaline dans l’hypothyroïdie, en dehors de toute infection vésicale, et peut-être par excès d’ammoniaque dans l’urine. La question de l’hyperammoniurie thyroïdienne sera discutée plus loin. Relevons seulement que dans un cas observé avec le Ayrignac, l’urine qui était alcaline à l’émission, sans trouble vésical, fut amenée à l’acidité par deux cachets de 0,10 centigrammes de poudre thyroïdienne.
G. — Les substances dissoutes sont en moindre quantité dans l’urine des hypothyroïdiens que dans une urine normale. Il en est ainsi des chlorures, de l’urée, ce qui peut tenir, dans certains cas, à l’alimentation réduite des hypothyroïdiens.
Pour l’acide urique, les conclusions des auteurs
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ne sont pas toujours comparables. Nous reviendrons plus loin sur cet élément. Les chiffres fournis, touchant le phosphore urinaire, ne sont pas non plus uniformes. D'après certains auteurs, il serait diminué dans l’urine des hypothyroïdiens, pour d’autres, il serait augmenté. M. Jeandelize, par exemple, a observé une augmentation notable de l’acide phosphorique dans l’urine d’un agneau thyroïdectomisé. Autre opinion ; il n’y aurait pas, pour Scholz, accroissement du phosphore urinaire dans l’hypothyroïdie, mais, par contre, passage en excès de cet élément dans les fèces, ce qui produirait un véritable diabète phosphatique.
De nouvelles recherches sont donc encore indispensables, pour éclaircir définitivement ces obscurités. Il conviendra de les étendre à l’étude de l’influence qu’exerce le corps thyroïde sur le métabolisme des graisses, des matières albuminoïdes, des sucres, de certains produits minéraux, dont nous allons faire un exposé rapide.
II. — Matières grasses. — Obésité
Le rôle que remplit le corps thyroïde dans le métabolisme des graisses peut s’étudier à propos de l’obésité.
L’obésité est un syndrome déterminé par des mécanismes multiples associés.
La suralimentation et la sédentarité sont deux facteurs extrêmement importants et parfois dominants de ce syndrome. Mais l’obésité ne se produit que chez les sujets offrant une orientation nutritive qui facilite plus ou moins les dépôts graisseux, en troublant « l’équilibre adipogénique ». La glande
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thyroïde n’est d’ailleurs pas la seule glande endogène, régulatrice de cet équilibre, mais sa participation à cette fonction ne doit pas être négligée, autrement dit, abstraction faite d’autres variétés d’obésité, on peut admettre qu’il existe une obésité thyroïdienne. Ce qui veut dire une obésité dans la constitution de laquelle le corps thyroïde joue le rôle prédominant. Les notions suivantes démontrent la participation de la glande thyroïde à la formation de l’obésité.
A. — Les hypothyroïdiens présentent une tendance à l’obésité, qui se transforme en obésité réelle, s’ils n’observent pas des règles sévères d’alimentation et d’exercice.
Il est incontestable, d’ailleurs, que l’obésité accompagne, en général, le myxœdème, et l’amaigrissement, la maladie de Basedow.
B. — h' expérimentation montre également l’influence de l’ablation du corps thyroïde sur l’obésité. Hertoghe a vu, par exemple, un taureau privé de sa glande thyroïde, augmenter, en quelques mois, de 29 kilogrammes.
C. La médication thyroïdienne produit une diminution de poids, qui est même marquée, lorsqu’elle est employée à doses excessives. Nous avons rapporté un cas de ce genre. Chez notre premier malade, soumis à la médication depuis sept mois environ, la dose avait été progressivement augmentée et était portée finalement à la valeur de 2 gr. 50 de glande fraîche par jour. Sous
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cette influence, l’appétit était devenu excessif et cependant le malade fondait à vue d’œil.
Chez un sujet de 45 ans, affecté d’obésité, observé par Von Notthaft, le traitement thyroïdien, pris spontanément par le malade, consista en environ 500 grains de corps thyroïde, en cinq semaines. L’amaigrissement fut considérable, le malade perdit 28 livres de son poids.
Les diminutions légères de poids (de 1 à 5 kilogrammes) sont fréquentes, parmi les premiers effets du traitement thyroïdien, et chez les sujets dont la nutrition est orientée vers l’amaigrissement.
De même, M. Moussu a constaté, comme premier résultat de l’alimentation thyroïdienne, chez deux jeunes chats, l’amaigrissement, malgré une polyphagie marquée.
En ce qui concerne les graisses, Magnus Lévy, en étudiant les échanges respiratoires, a trouvé que la médication thyroïdienne, chez l’homme normal, aussi bien que chez le myxœdémateux augmente l’absorption d’oxygène et l’exhalation d’acide carbonique. Swale Vincent a reconnu que la plus grande partie de la perte en poids, sous l’influence de l’administration de la thyroïde, est due à la perte de la graisse. Schôndorff conclut, par des expériences très prolongées sur les chiens, que l’accroissement de l’organisme est d’abord marqué par la consommation de la graisse du corps, ce qui se traduit par une perte de poids et un accroissement des oxydations. Cette opinion, il faut le dire, n’est pas unanime, et MM. Marcel Labbé et Furet, dans une observation récente, d’ailleurs unique et susceptible de critique, ont soutenu que
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le traitement thyroïdien détruit les muscles et empêche la combustion des graisses. La question n’est donc pas tranchée définitivement. Nous citerons, pour terminer, les constatations de Youchtchenko qui présentent la question sous un nouveau jour. D’après cet auteur, la thyroïdectomie abaisserait notablement le pouvoir lipasique du sérum sanguin. L’hyperfonctionnement du corps thyroïde provoquerait une augmentation marquée du pouvoir lipolytique du sérum.
Somme toute, on peut admettre, en thèse générale, que l’insuffisance thyroïdienne prédispose à l’obésité par réduction des dépenses énergétiques et thermogénétiques. C’est en agissant sur celles-ci que le traitement thyroïdien combat l’obésité.
Pour ce faire, il accroît les processus organiques, active les oxydations, augmente la diurèse. Il agit encore indirectement en réveillant l’activité du sujet et en réduisant son besoin de dormir.
Est-ce à dire qu’il faille conseiller et pratiquer le traitement thyroïdien contre l’obésité ? A notre avis, l’obésité représente, en général, une contreindication à l’emploi du corps thyroïde, et ceci pour deux raisons :
La première, c’est que le traitement thyroïdien produit plutôt, surtout chez les enfants, une augmentation du poids, résultat qui tient à l’excitation de l’appétit par la médication. Il y a, alors, en effet, deux influences qui s’opposent : une influence endogène, d’où dépend la tendance à l’obésité et que combat le corps thyroïde ; et une influence exogène : suralimentation, qui favorise l’obésité, et
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qui est provoquée, elle aussi, par le traitement thyroïdien.
La seconde, c’est que les doses nécessaires pour obtenir un amaigrissement notable ne sont pas sans danger. L’amaigrissement, obtenu par les doses fortes de glande thyroïde, acquiert, pour nous, la valeur d’un équivalent basedowien, et il est impossible, en recherchant ce trouble, de se mettre à l’abri d’autres symptômes de la maladie de Basedow. Sans compter qu’il n’est pas indifférent d’exciter, d’une façon excessive, un cœur chargé et parfois infdtré de graisse.
Aussi, s’il est loisible de donner aux obèses le traitement thyroïdien contre les malaises qu’ils présentent en même temps que leur obésité, mais en employant des doses faibles et qui alors ne font pas maigrir, convient-il de mettre simultanément en œuvre, contre l’obésité, les moyens habituels qui ont fait leurs preuves dans cette affection : la restriction alimentaire et la myothérapie.
Il ne faut pas oublier que d’autres glandes endocrines, et parmi elles l’hypophyse, jouent parfois un rôle dans la production de l’obésité. L’un de nous a rapporté récemment avec M. Barthélemy un cas d’obésité colossale, traité avec succès par le traitement hypophyso-orchitique.
III. — Comment le corps thyroïde intervient-il dans le métabolisme des matières albuminoïdes? La question est loin d’être élucidée. Car les faits publiés ne sont pas superposables les uns aux autres, et ils peuvent en outre donner lieu à des interprétations différentes. Si on relève les résultats
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relatifs aux effets de la médication thyroïdienne, on note, d’après un grand nombre d’auteurs, que le traitement thyroïdien provoque de l’hyperazoturie. Par contre, l’excrétion d’azote du fait de la thyroïdothérapie aurait été faible dans certains cas, comme celui d’Ewald qui concerne un myxœdème. Bien plus, lïrchkolf a vu l’ingestion de la thyroïde diminuer les transformations azotées. Et de même, un sujet de Richter a continué à emmagasiner de l’azote sous l’influence de la médication thyroïdienne. Et cependant le traitement était utilisé à doses actives, puisqu’il faisait maigrir le malade. De notre côté, avec M. Lanzenberg, nous avons noté un ralentissement des échanges azotés sous l’inlluence de l’opothérapie thyroïdienne.
Faut-il conclure, d’après ces effets du traitement thyroïdien, qu’il y a, dans l’insuffisance thyroïdienne, diminution des échanges azotés, avec augmentation par la médication, ou, au contraire, exagération de ces échanges avec ralentissement par la thyroïdothérapie ?
Toute conclusion univoque risquerait d’être absolue. De nouvelles recherches s’imposent, en uniformisant les conditions des expériences. Dans le traitement on doit tenir compte des doses de substance thyroïdienne employée. Car à des doses différentes correspondent des actions différentes de la médication. En outre, pour donner à l’azote excrété sa pleine valeur, il faut bien fixer l’azote alimeniaire, et doser autant l’azote fécal que l’azote urinaire. Car c’est la totalité de l’azote éliminé qui traduit les échanges. Le malade doit être mis enfin en équilibre azoté, le traitement thyroïdien peut,
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en effet, déterminer rexcrélion de matières extractives, sans qu’il y ait modification du métabolisme, et l’hyperazoturie, dans ces cas, ne signifie pas exagération des échanges. Pour ce qui est de l’hypoazoturie, elle correspond, soit à une modération des échanges azotés, soit à une meilleure utilisation des matières albuminoïdes.
On peut concevoir que le traitement thyroïdien, employé à doses régulatrices, produise des résultats variables, et en rapport avec i’état préalable du sujet.
Pour ce qui est de l’acide urique on note de même une discordance entre les chiffres fournis par les autéurs. D’après les uns, le traitement augmente l’acide urique urinaire; pour les autres, le taux d’acide urique dans furine des hypothyroïdiens serait exagéré, en dehors de tout traitement.
En ce qui nous concerne, nous avons vu, avec M. Ayrignac, le traitement thyroïdien, à doses utiles, régulariser la quantité d’acide urique excrétée dans l’urine. Il en fut ainsi, en particulier chez une rhumatisante chronique avec psoriasis. L’acide urique passa sous l’influence de la thyroïdothérapie de P^07 à 08>',79, 08-’,74, 08^72, 0g‘’,71.
L’excrétion urinaire des matières albuminoïdes peut encore être envisagée en fonction cVammoniaque^ question qui vient de faire l’objet de l’excellente thèse de M. Lanzenberg.
A propos des rapports du corps thyroïde et du foie, et en particulier à propos de la fonction uréogénique (p. 150) nous avons attiré déjà l’attention sur le passage en excès de l’ammoniaque dans les
urines des hypothyroïdiens. Pour comprendre la portée de ce trouble, il est utile de connaître la signification générale de l’hyperammoniurie. A l’état normal, l’ammoniaque est un produit de désassimilation des substances protéiques. Son rôle primordial est, d’après M. Lanzenberg, de suppléer à l’insuffisance habituelle des bases fixes pour la saturation des acides exogènes et endogènes. Par cette saturation, l’ammoniaque maintient dans les ‘tissus la réaction neutre ou faiblement alcaline, nécessaire au fonctionnement normal de la vie. Les sels organiques d’ammoniaque sont détruits dans l’organisme par une suite de réactions oxydantes dont le carbonate ou le carbamate d’ammonium est le terme ultime. A son tour, le carbonate ou le carbamate d’ammonium est transformé (par déshydratation) par le foie en urée. Finalement l’urée dérive essentiellement des sels ammoniacaux.
L’ammoniaque urinaire étant surtout combinée à des acides organiques, et certaines de ces combinaisons ne pouvant se transformer en urée par une simple déshydratation, on conçoit que, dans ces cas, l’ammoniaque passe en excès dans l’urine, et son excès renseigne également sur l’excès d’acides organiques.
C’est dans ce sens que M. Lanzenberg a établi son coefficient d’acidose.
Déjà M. Arthus, puis M. Maillard avaient étudié le coefficient d’imperfection uréogénique à qui ils attribuent la formule :
N de NH^
N de N de l’urée.
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Ce rapport établit la part de ce qui, dans 100 parties d’azote transformable en urée (azote devenu urée -4- azote resté ammoniacal), n’a pas été transformé en urée, et est resté combiné sous forme d’ammoniaque à des acides.
M. Lanzenberg a tenu compte des acides aminés qui prennent également part à l’uréogénèse, et il étudie le rapport entre
N de NH^+N des acides aminés.
N de NH^-f-N des acides aminés -f- N de l’urée.
Ce rapport qu’il dénomme coefficient d’acidose mesure ce qui devrait donner de l’urée et n’est pas arrivé à ce terme.
Or, chez les animaux éthyroïdés, l’ammoniaque urinaire est augmentée. Et dans le myxœdème, les valeurs du coefficient sont de même augmentées. Par contre, il y a abaissement du coefficient sous l’influence du traitement thyroïdien. M. Lanzenberg interprète ce résultat dans le sens d’une amélioration des échanges, d’une diminution de l’acidose. D’autres auteurs peuvent y voir une amélioration de l'état hépatique. Quelle que soit l’interprétation, le traitement thyroïdien règle l’excrétion de l’ammoniaque urinaire.
IV. — En ce qui concerne les sucres, nous avons déjà envisagé les rapports de la glycosurie et de l’insuffisance thyroïdienne, et nous renvoyons le ' lecteur aux pages 128 et 159.
En thèse générale, les myxœdémateux n’ont pas de glycosurie spontanée, et l’on détermine avec peine chez eux la glycosurie alimentaire. C’est tout
l’inverse qu’on rencontre dans la maladie de Basedow. Mais de nombreuses exceptions à la règle ont pu être relevées, et dans certains cas le traitement thyroïdien a contribué à faire disparaître le sucre qui existait dans l’urine, même chez des myxœdémateux.
V. — Pour ce qui est de produits minéraux^ tels que le calcium, d’autres glandes, en particulier les parathyroïdes, contribuent, au moins au même titre que la glande thyroïde, à en régler le fonctionnement. Mais elles ne sauraient déposséder la thyroïde de son intervention dans le métabolisme du calcium.
On ne peut méconnaître, en effet, l’action du traitement thyroïdien sur le développement de la taille chez des sujets infantiles ou seulement hypothyroïdiens. L’efficacité du corps thyroïde, employé contre le retard de consolidation des fractures, signalée tout d’abord par M. Gauthier, de Charolles, a été vérifiée par un grand nombre d’auteurs. Les bons résultats obtenus par le traitement thyroïdien dans les hémorragies (épistaxis, métrorragie), s’adressent, en partie, à la coagulation du sang. Il faut signaler, d’autre part, l’influence favorable du corps thyroïde sur certaines affections de la peau, comme l’urticaire, rattachées aux troubles de la coagulation par Wright et M. Netter, et contre lesquels le traitement thyroïdien s’exerce avec efficacité, de même que le traitement calcique. Il en est de même pour l’eczéma.
La fonction calcifiante du corps thyroïde, que nous avons admise pour expliquer tous ces faits.
s’appuie sur les travaux antérieurs de Senator, Moraczewski, Parhon et Papinian.
Elle a été vérifiée directement dans les recherches ultérieures de Silvestri et Tossati qui ont démontré, dans dix cas sur dix, la diminution, dans l’urine et dans les fèces, de la chaux, après l’administration de la thyroïde. Ces auteurs en induisent que l’opothérapie thyroïdienne, dans les hémorragies et les troubles de l’ostéogénèse, agit probablement en favorisant la rétention et l’assimilation du calcium.
D’après Falta et Rudinger, le corps thyroïde agirait aussi sur les échanges de magnésie.
XVII. — AUTO ET EXO-LNEECTIONS
Nous avons vu précédemment, en étudiant les qualités du sang, que le corps thyroïde a une action sur les opsonines, les alexines, ainsi qu’il découle des recherches de Mlle Fassin, de MM. Stépanolf, Marbé, Müller. 11 résulte de leurs travaux que le corps thyroïde prend une part aux processus d’immunité et de défense de l’organisme contre les infections. Cette notion confirme l’opinion de Charrin, Horsley, d’après qui les animaux thyréoprives sont prédisposés aux infections. MM. Gley et Rochon- Duvigneaud ont noté des infections banales survenant au niveau des yeux chez les animaux soumis à la thyroïdectomie. Les infections deviennent en outre plus gravées, suivant Palazzo, chez les animaux thyroïdectomisés, car, chez ceux-là, des quan-
tités minimes de cultures de bacilles virulents déterminent la mort.
D’autre part, si l’on tient compte de l’action in vitro du suc thyroïdien sur les microbes, on peut ! relever que, d’après Turro, le suc thyroïdien, pré- ^ paré par compression, peut digérer des quantités très grandes de Bacillus anthracis en un ou deux jours à 57 degrés. Il dissout aussi presque instantanément les cultures de Bacille virgule ou de Bacille d’Eberth.
D’après Siegmund, la glande thyroïde sert dans la lu tte contre les agents pyogènes. Son insuffisance rend l’organisme inapte à la défense. L’administration de corps thyroïde relève la force de résistance.
Les sujets facilement atteints d’infections gonococciques graves sont souvent des thyroïdiens.
Le traitement thyroïdien justifie les données précédentes. Müller, en effet, a montré qu’en l’absence du corps thyroïde, le traitement thyroïdien, à condition d’être assez intensif, peut non seulement combattre la diminution des propriétés alexique et sensibilisatrice du sérum, mais même les rendre supérieures à ce qu’elles étaient avant l’opération, et les rétablir à nouveau, si on les laisse déchoir, en interrompant momentanément le traitement thyroïdien.
Frugoni et Grixoni ont noté une résistance plus grande au développement de la tuberculose des lapins soumis au traitement thyroïdien.
En ce qui concerne la clinique humaine^ von Klimpély a vu se produire par l’opothérapie thyroïdienne, appliquée à des crétins, l’amélioration
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d’adénites suppurées, de carie des os, de lésions scrofuleuses.
M. Sardou, chez un certain nombre d’hypothyroïdiens antérieurs, chez qui il constata en outre une défaillance thyroïdienne appréciable, a utilisé avec profit, dans certaines toxi-infections, le traitement thyroïdien (oreillons, scarlatine, grippe, adénopathies, tuberculoses).
M. Morin a observé un certain nombre de faits de tuberculose locale (ganglionnaire, osseuse, articulaire), au cours desquels le traitement thyroïdien a donné des résultats favorables.
Par la thyroïdothérapie, Malcome Morris a vu un arrêt manifeste d’un lupus en voie de progression. Byrom-Bramwell obtint deux guérisons. Soenike a tiré également de bons résultats de la thyroïdine dans les adénites scrofuleuses.
Chez un tuberculeux chronique, à forme scléreuse, avec rhumatisme chronique et rétraction de l’aponévrose palmaire, nous avons obtenu une amélioration générale, avec augmentation de poids de 16 livres.
Munjies a rapporté 4- cas de syphilis grave de la peau heureusement influencés par le traitement thyroïdien.
Nous avons montré l’influence du traitement thyroïdien sur les auto-infections périodiques, telles que les angines à répétition, sur certaines infections intéressant périodiquement les muqueuses.
Nous pouvons ajouter un cas d'érysipèles à répétition, survenant chez une rhumatisante chronique de 22 ans. Elle avait eu 22 érysipèles graves, qui apparaissaient en général, lorsque ses règles ve-
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naienl à manquer. Sous l’influence du traitement, en l’espace de deux ans, elle eut encore deux érysipèles beaucoup moins graves que les précédents. Elle guérit en même temps d’ulcère chronique des jambes. Sa prédisposition aux infections se manifesta par une congestion pulmonaire qui se prolongea toutefois encore plusieurs mois et la production d’une kérato-conjonctivite qui dégénéra rapidement en ulcère de la cornée.
Le traitement thyroïdien a amélioré, entre nos mains, des plaies chroniques de la jambe, chez une rhumatisante; des plaies des doigts, à allure d’habitude traînante, chez un sujet atteint de sclérodermie; des abcès à répétition se reproduisant depuis quatre ans autour de l’ongle du gros orteil des deux côtés; des adénites scrofuleuses. Stowel a publié un cas d’ulcération survenue chez un hypothyroïdien, à la suite de l’application d’un appareil [pour fracture de jambe qui a guéri très rapidement sous l’influence de la médication thyroïdienne.
XVIII.— AUTO ET EXO-INTOXICATIONS
On entrevoit déjà, d’après l’heureux effet de la médication thyroïdienne dans les infections, qui sont en réalité des toxi-infections, l’influence du corps thyroïde sur les intoxications et la part qu’il prend dans la défense de l’organisme contre les auto et les exo-intoxications.
Les conséquences, que l’ablation de cette glande entraîne du côté d’organes préposés à un rôle anti-
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toxique, tels que le foie et le rein, comportent la même conséquence, théoriquement du moins.
Mais il est possible de préciser davantage. Tout d’abord, le sang des animaux thyroïdectomisés contient une substance toxique (Gley). Le coefficient urotoxique de leurs urines est notablement augmenté. En outre, en pratiquant sur des lapins des injections de sérum de chiens thyroïdectomisés M. Gley a vu se produire des contractions fd^rillaires, semblables à celles que présentent les animaux opérés. M. Launoy, en injectant dans les veines d’un chien éthyroïdé une grande quantité de sérum d’un autre chien éthyroïdé, a provoqué quelques contractions fibrillaires et l’apparition d’un état psychique (hébétude, stupeur) assez particulier, qui se rapproche de l’état d’immobilité et d’indifférence aux excitations extérieures présenté par les myxœdémateux.
L’insuffisance thyroïdienne réalise donc une autointoxication.
MM. Jeandelize et Perrin ont montré le fléchissement du rôle antitoxique des animaux thyroidectomisés, pour deux intoxications du moins : l’arséniate de soude et le chlorure de mercure.
La clinique thérapeutique fournit à son tour des faits à enregistrer.
C’est d’abord la fréquence de l’urticaire chez des sujets hypothyroïdiens, c’est ensuite la possibilité de guérison de l’urticaire chronique par la thyroïdothérapie (Lévi-Rotiischild, Ravitcii). L’influence du traitement thyroïdien sur les œdèmes thyroïdiens, l’hydarthrose périodique, la migraine, symptômes qui comportent tout au moins une part
toxique, agrandit encore le domaine aniitoxique de la thyroïde.
Pour en revenir à Turticaire, des travaux récents expliquent ce trouble morbide par l’anaphylaxie. Le corps thyroïde jouerait donc un rôle dans la production de l’hypersensibilité aux poisons et des idiosyncrasies. Signalons à ce propos le cas de M. Mauté, concernant une dame qui était toujours intoxiquée par les œufs. Elle supporte cet aliment depuis qu’elle est enceinte, et M. Mauté invoque, pour expliquer ce changement, l’autothérapie thyroïdienne de la grossesse que nous avons mise en avant, et qui s’observe pour la migraine, l’asthme, le rhumatisme chronique, l’hydarthrose périodique, le psoriasis, etc.
Nous avons étudié dans un traA^ail récent les rapports entre l’insuffisance thyroïdienne et l’anaphylaxie .
Nous nous sommes appuyés sur des arguments d’ordre anatomique, hématologique, sur l’action anaphylactique de produits albumino-iodés, pour montrer que la glande thyroïde joue un rôle dans le problème de l’anaphylaxie. C’est par un choc anaphylactique que s’expliquent en partie les syndromes du neuro-arthritisme thyroïdien (asthme, œdèmes, urticaire, etc.) qui disparaissent par le traitement thyroïdien et font partie du syndrome clinique de l’anaphylaxie.
La participation de l’insuffisance thyroïdienne à l’anaphylaxie peut s’expliquer de deux façons. Ou bien le corps thyroïde insuffisant ne neutralise pas certaines substances douées du pouvoir toxo-
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génique, ou bien — et c’est cette hypothèse que nous acceptons — l’insuffisance thyroïdienne conditionnant une hyperthyroïdie réactionnelle (instabilité thyroïdienne à paroxysmes d’hyperthyroïdie réactionnelle) celle-ci favorise Yhyperthyroïdémie-, et l’excès de suc thyroïdien devient la substance „ déchaînante qui provoque le choc anaphylactique. Il se produit une anaphylaxie endogène. Le traitement thyroïdien, en réglant la glande thyroïde, en empêchantj les paroxysmes d’hyperthyroïdie, empêche le déchaînement anaphylactique sous forme d’accidents du neuro-arthritisme.
XIX. — ARTHRITISME
L’arthritisme se caractérise essentiellement, suivant les données classiques, par un ralentissement des échanges organiques (diathèse bradytrophique), une auto-intoxication chronique, une dyscrasie acide.
L’insuffisance thyroïdienne entraîne le ralentissement des échanges porté au maximum dans le myxœdème [il comporte un déclin continu des activités vitales (Sajous)], une auto-intoxication chronique, comme nous venons de le noter. Quant à la dyscrasie acide, les recherches de M. Desgrez ont montré qu’elle se traduisait par le ralentissement des échanges. La présence d’ammoniaque dans les urines, que nous avons signalée à la suite de la thyroïdectomie, pourrait indiquer également une acidité exagérée du sang.
On ne peut donc être surpris qu’à bien des
points de vue, arthritisme et insuffisance thyroïdienne se manifestent par les mêmes symptômes.
La méthode clinique, appuyée sur les résultats thérapeutiques, avait déjà conduit à la même conclusion, comme font démontré nos travaux, à la suite de ceux de Lancereaux et Paulesco, Gauthier, qu’ont confirmés à leur tour Parhon et Goldstein. Pour prendre un exemple, l’obésité qu’on rapporte à l’arthritisme et qui, dans sa forme endogène (Lorand), correspond à un ralentissement du métabolisme des graisses, se modifie par la médication thyroïdienne. De même, le rhumatisme chronique, qui comporte une forme arthritique, est fréquemment thyroïdien.
C’est par la conception thyroïdienne qu’on comprend le mieux les troubles de l’appareil pileux (tels que la calvitie arthritique), sur lesquels, par l’intermédiaire de mécanismes multiples, le corps thyroïde exerce une action prédominante.
La notion thyroïdienne rend compte de la plupart des troubles qu’on range dans l’arthritisme. Le rôle du corps thyroïde sur le système nerveux permet de superposer facilement, avec Lancereaux et Paulesco, les symptômes nerveux du myxœdème et de l’herpétisme. Falta, Eppinger et Rudinger ont montré l’abaissement du tonus nerveux du grand sympathique à la suite delà thyroïdectomie. On comprend ainsi l’affaiblissement de l’ensemble des échanges organiques auxquels préside le grand sympathique, en particulier par l’intermédiaire des nerfs vaso-moteurs. Le corps thyroïde exerce une influence sur la défense de l’organisme
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contre les poisons et les intoxications, et l’on voit par tous ces motifs quelle est l’étendue de l’arthritisme thyroïdien.
En ce qui concerne la goutte, Watson admet que cette diathèse, fonction du métabolisme perverti des substances albuminoïdes, est en rapport avec un mode de fonctionnement particulier de la glande thyroïde. Par un régime richement azoté, il obtient une suractivité de la glande thyroïde, à laquelle succède l’hypofonctionnement, puis l’atrophie fonctionnelle de la glande. Les modifications de structure sont transmissibles jusqu’à la troisième génération. D’après Watson, le régime carné atteint le plus rapidement et le plus profondément la glande
Quant aux manifestations paroxystiques de l’arthritisme, que combat le traitement thyroïdien, telles que la migraine, l’asthme, etc., ces syndromes dépendent, comme nous l’avons démontré, de V instabilité thyroïdienne. S’ils se rattachent, à la vérité, à l’insuffisance thyroïdienne, ils acquièrent leur expression clinique, du fait de l’hyperthyroïdie réactionnelle à l’hypothyroïdie, base du tempérament. Il est bon d'ajouter que même dans l’arthritisme thyroïdien, une part doit être réservée à ï appareil hépatique. Les troubles du foie conduisent à l’acidose et ralentissent les transformations des matières albuminoïdes. Le foie exerce d’autre part une action sur le système nerveux, que l’un de nous a mise en évidence dans sa thèse sur l’hépatotoxémie nerveuse. L’intervention hépatique dans le neuro-arthritisme, souvent invoquée, ne saurait être négligée. Mais on a vu plus haut l’action du
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corps thyroïde sur le foie et pour diverses fonctions la synergie thyro-hépatique.
On peut aller plus loin dans le même ordre d’idées et convenir que pour'certaine manifestation morbide, rapportée communément à l’arthritisme, telle que le diabète, il faut l’intervention d’un grand nombre de glandes à sécrétion interne (pancréas, foie, hypophyse, thyroïde et surrénales). Pour finir, remarquons que certains troubles de développement (hernie ombilicale) et de sénescence précoce (varices, hémorroïdes) trouvent leur explication dans un mécanisme thyroïdien, et en particulier la hernie ombilicale est susceptible de guérir, chez les crétins, par la thyroïdothérapie.
XX. — CORPS THYROÏDE ET GOITRES
Quelle est l’apparence du corps thyroïde dans l’insuffisance thyroïdienne?
Alors que, dans le myxœdème congénital, le corps thyroïde peut être absent, dans l’insuffisance thyroïdienne il est, tout au moins, existant. Mais il peut être atrophié. Pour le reconnaître, il faut utiliser la vue et la palpation. On regardera tout d’abord la région qui correspond au corps thyroïde, la tête étant dans le repos, puis on fera accomplir des mouvements de déglutition au malade, et on se rendra compte du volume.
Pour la palpation, on la pratiquera, à l’état de repos, en faisant exécuter au malade des mouvements de déglutition.
Lors des deux explorations, il est recomman-
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dable, suivant le procédé de Lorand, de faire asseoir le malade, la tête penchée en avant. On lui ordonne de retenir son haleine, tout en pratiquant les efforts usuels pendant la défécation. Malgré ces diverses manœuvres, on a parfois de la peine à trouver un corps thyroïde atrophié.
Dans une seconde série de faits, le corps thyroïde est augmenté de volume, soit au niveau d’un lobe, soit au niveau de deux lobes, soit dans sa totalité. Il y a thyroïdomégalie. Ceci justifie la notion que ce n’est pas le volume qui fait la fonction. En effet, malgré le volume considérable de certains goitres, il ne reste pas suffisamment de portion glandulaire active, pour présider aux fonctions habituelles de la glande. Toutes les variétés de goitre-tumeur peuvent se trouver réalisées dans ce cas, goitres colloïde, kystique, vasculaire, fibreux, donnant lieu à des apparences extérieures et à une consistance différentes. Le goitre est, dans ces cas, facteur étiologique de l’insuffisance thyroïdienne.
Au point de vue de l’histoire générale de ces goitres, deux particularités sont à mettre en relief ici. La première, c’est que le goitre colloïde, qui accompagne fréquemment le crétinisme, ne conduit pas au myxœdème, ce qui a permis à M. Garnier de mettre le symptôme myxœdème sur le compte du trouble de la sécrétion interne, à proprement parler, de la glande thyroïde. La seconde particularité c’est qu’il n’est pas rare de voir, dans l’évolution des goitres, du fait même de la tendance du tissu non goitreux à provoquer des troubles et des lésions de réaction, les causes excitatrices du
fonctionnement thyroïdien : émotions, règles, séjour au l3ord de la mer, iode, traitement thyroïdien, devenir basedowifiantes. Ainsi l’hyperthyroïdie succède à l’insuffisance thyroïdienne, créant alors une variété d’instabilité thyroïdienne.
A côté du goitre-tumeur, préexistant à l’insuffisance thyroïdienne et la déterminant, l’insuffisance thyroïdienne est susceptible de réaliser, par une réaction de la glande, une augmentation légère de volume de la thyroïde, un véritable goitre hyperplasique. A cette variété appartiennent les goitres de la grossesse, étudiés par Lange et par Freund; et ces auteurs ont bien montré que ce goitre ne se formait pas, si l’on soumettait le sujet au traitement thyroïdien. Il disparaît par le traitement, mais se manifeste à nouveau par la cessation de la médication.
Ce goitre hyperplasique, qui traduit l’effort compensateur de la glande, pour combattre l’insuffisance thyroïdienne, est essentiellement capable de disparaître par la thyroïdothérapie. Nombreux sont les exemples que nous avons constatés. Les résultats sont lents et progressifs. Nous réservant de revenir sur cette question, nous citerons un seul exemple. Il concerne une malade de o7 ans, rhumatisante chronique depuis 15 ans, avec crises d’entérite muco-membraneuse, et goitre hyperplasique surtout marqué au niveau du lobe droit. Le traitement améliore le rhumatisme, fait disparaître l’entérite muco -membraneuse. Le cou passa de 58 à 52 centimètres.
D’autres variétés de goitres sont susceptibles de se modifier par le traitement thyroïdien.
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En 1894, Brnns, sur 12 goitreux soumis à l’ingestion thyroïdienne, obtenait 9 succès, o insuccès. En 1895, M. René Marie rapporta un cas de goitre guéri par thyroïdothérapie, chez un sujet de 19 ans.
Guide a observé, par le traitement, la disparition des goitres accompagnant le crétinisme. Von Klimpély a vu de même disparaître ou diminuer le goitre des crétins par un traitement prolongé.
Bruns a fait porter le traitement sur 550 goitreux, et a seulement exclu les goitres kystiques et les goitres exophtalmiques. L’échec complet de la médication ne s’est observé que chez le 1/4 des cas. La rétrocession absolue a été constatée dans 8 pour 100 des cas. Dans 1/5 des cas, il ne reste plus que des vestiges de la tumeur; dans un autre 1/5, on n’obtient que l’atténuation des symptômes.
Le traitement a été appliqué avec succès au goitre congénital (enfant de 20 jours (Lanz). Dans le cas de Mossé, la mère était goitreuse. L’enfant, atteint d’un gros goitre bilobé, fut guéri par la thyroïdothérapie appliquée à la mère. Celle-ci s’améliora simultanément.
Par ces divers résultats, on se rend compte que ce sont les portions hyperplasiées du goitre qui se modifient par le traitement, à l’exclusion des parties kystiques, colloïdes et fibreuses. La preuve en est dans une observation de Sérapine. Le goitre était bilatéral, avec signes de dégénérescence du lobe droit. La tumeur du côté gauche diminua considérablement de volume, tandis que celle du côté droit ne se modifia nullement.
On peut ainsi considérer l’augmentatioi: de
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volume de la glande qui se produit au cours de l’insuffisance thyroïdienne, comme un signe précieux au point de vue clinique. Elle réalise, en outre, une esquisse spontanée de traitement thyroïdien, et la médication thyroïdienne, qui fait disparaître l’hyperplasie compensatrice, suit, à juste titre, les indications fournies par la nature.
DES FOKMES
D’INSUFFISANCE THYROÏDIENNE
L’insuffisance thyroïdienne, i dont nous venons d’analyser les symptômes, se manifeste sous un certain nombre de formes différenciées, par le groupement même de ces symptômes, leur intensité, certaines conditions étiologiques (âge, sexe, endémicité), l’adjonction aux symptômes thyroïdiens de symptômes associés.
1. — Le myxœdème fruste, qu on peut encore appeler syndrome d’Hertoghe, bien qu’il ait été signalé antérieurement par M. Thibierge, par Buschan, bien que Brissaud ait décrit une forme de myxœdème partiel, a reçu du savant médecin d’An- Aœrs sa véritable conception. Mais l’auteur belge ne s’est pas contenté de décrire des cas atténués de myxœdème; il a fait entrer dans son travail toute une série de cas ressortissant à l’instabilité thyroïdienne, qui comportent une part importante d’hyperthyroïdie et qui concernent les neuro -arthritiques thyroïdiens.
L’arthritisme thyroïdien, la neurasthénie thyroïdienne se confondent en partie avec l’hypothyroïdie bénigne chronique.
Le syndrome d’Hertoghe, ramené au myxœdème fruste, concerne des cas avec gonflement myxœdémateux de la peau et qui offrent, d’une façon atténuée ou incomplète, des symptômes de myxœdème (myxœdème incomplet de Lévi et Rothschild). Dans ce cas, la médication thyroïdienne fait souvent merveille.
2. — Le crétinisme endémique se rattache en partie à rinsuffîsance thyroïdienne, car un certain nombre des symptômes du crétinisme dépendent de cette insuffisance : retard dans l’ossification des cartilages de conjugaison, ralentissement des échanges organiques (Scholz). Il faut tenir compte, en outre, des bons effets de l’opothérapie thyroïdienne, et des lésions généralement considérables de la glande thyroïde, dans ce syndrome. C’est là un deuxième groupement, dans lequel l’insuffisance est, d’une part, incomplète, puisque le gonflement myxœdémateux manque d’habitude, et, d’autre part, complexe, il s’y associe, en effet, d’autres troubles mal précisés jusqu’à présent, et qui rendent délicate la pathogénie du crétinisme. L’insuffisance génitale qui comporte le crétinisme joue sans doute un rôle important dans la constitution du syndrome (Scholz). Les crétins sont souvent porteurs de goitres volumineux. Pour M. Garnier, ce serait à la conservation de la sécrétion externe (colloïde) que serait due l’absence du myxœdème.
5. — Infantilisme. — Tout infantilisme suppose chez l’homme V insuffisance testiculaire. C’est là une notion établie récemment par M. Souques et
que nous avons adoptée de notre côté, en ce qui concerne l’infantilisme « de retour » de l’adulte. Mais l’insuffisance testiculaire peut être primitive, elle peut être secondaire à une insuffisance hypophysaire, à une insuffisance thyroïdienne, et c’est à ce titre que l’infantilisme doit trouver sa place ici.
Ce qui spécifie essentiellement cet état chez l’homme, en dehors des caractères tels que le nanisme qui l’accompagne fréquemment, mais n’est pas obligatoire, c’est l’agénésie des testicules, avec absence des apparences sexuelles secondaires, du système pileux du corps. Chez la femme, il se produit de l’agénésie ovarienne, se traduisant par de l’aménorrhée complète ou incomplète, et de l’agénésie mammaire.
En ce qui concerne l’infantilisme thyroïdien, l’expérimentation en démontre l’existence : l’arrêt de la croissance suit la thyroïdectomie (Gley). Les injections sclérogènes dans les vaisseaux thyroïdiens chez de jeunes lapins, provoquent un infantilisme expérimental (Roger et Garnier).
Chez l’homme, les travaux de Brissaud ont montré le rôle capital du corps thyroïde dans la production de l’infantilisme myxœdémateux. Il se traduit par un arrêt de la croissance, avec persistance du cartilage de conjugaison, par une apparence enfantine de la face et du corps, par un développement marqué du tissu adipeux, par l’augmentation légère du volume de la tête, par l’état rudimentaire des organes génitaux avec absence de poils dans les régions axillaires et pubiennes. L’état psychique est en général peu développé. Les sujets sont émotifs, incapables d’activité, instables.
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La conception que nous défendons s’éloigne de celle d’Hertoghe, pour qui tout «cas d’infantilisme relève, au moins en partie, de l’insuffisance thyroïdienne. Mais en supposant, ce qui est à démontrer, que dans tout infantilisme il y ait insuffisance thyroïdienne, rien ne prouve que l’agénésie génitale, dont dépend l’infantilisme, soit la conséquence de l’hypothyroïdie. L'inverse est possible. Il peut y avoir coïncidence des deux états subordonnés euxmêmes à une cause plus générale. Il en serait peutêtre ainsi, en particulier, dans la variété d’infantilisme auquel on réserve la dénomination de type Lorain. Hertoghe le rattache au contraire à l’insuffisance thyroïdienne, se contentant, pour conclure ainsi, de l’absence d’ossification des cartilages de conjugaison, démontrée par les radiographies du poignet, même dans cette variété d’infantilisme.
M. Apert, il est vrai, a signalé un cas d’infantilisme Lorain qui s’est amélioré par le traitement thyroïdien. MM. Parhon et Papinian ont signalé un cas d’infantilisme hérédo-syphilitique, chez qui l’élimination abaissée de tous les principes urinaires confirmait l’existence d’une insuffisance thyroïdienne. L’opothérapie a, dans ce cas, accéléré la croissance d’une façon marquée et a augmenté l’élimination de l’acide urique.
Brissaud a décrit des formes multiples d’infantilisme partiel en rapport avec le degré de l’insuffisance thyroïdienne, l’âge auquel elle est apparue, Ja prédominance de certains troubles fonctionnels. Ces diverses formes ont été classées par Santé de Sanctis.
i. — A côté de Tinfantilisme, il faut ranger le sénilisme ou sénilité précoce. Or, un certain nombre des signes qui les constituent se retrouvent dans le myxœdème : état sec, ridé et squameux de la peau, abaissement de température, chute des cheveux, raréfaction des tissus, agénésie, constipation, somnolence diurne, gingivite expulsive, rhumatisme vague, alanguissement de l’ensemble des fonctions nutritives, affaiblissement aux réactions organiques et nerveuses, tendance aux scléroses.
D’autre part, le corps thyroïde est atrophié dans la vieillesse, sa teneur en iode est très diminuée.
Le traitement thyroïdien modifie l’état de la peau, élève la température du corps, contribue à la repousse des cheveux et des sourcils, règle l’intestin, éveille parfois l’appétit sexuel, influence le rhumatisme vague, agit contre la somnolence, raffermit les dents branlantes, active la nutrition, a une action antisclérosante.
La sénilité précoce est donc en partie un syndrome hypothyroïdien. Par contre, nous avons décrit dans la maladie de Basedow une juvénilité persistante.
5. — Arriérations. — Les diverses arriérations qu’Hertoghe englobe dans l’infantilisme peuvent être de nature thyroïdienne. L’insuffisance thyroïdienne comporte, en effet, des retards dans le développement du cerveau, des dents, du système pileux, du larynx.
Parfois il existe un véritable nanisme localisé de certaines parties du corps, des cheveux, des dents.
6. — Hypothyroïdie paroxystique. — Nous avons attiré l’attention sur une variété d’insuffisance thyroïdienne qui est intéressante , parce qu’elle survient à certaines périodes seulement. C’est à propos des menstrues, c’est sous l’influence d’un coup de froid, d’une émotion à la suite d’un accouchement, par exemple, qu’on voit éclater des paroxysmes d’hypothyroïdie. En voici quelques exemples personnels : dame rhumatisante chronique, en état d’instabilité thyroïdienne, est prise à un certain moment de sensation de froid, elle a les pieds comme de la glace. Son visage gonflé, jaunâtre, rappelle celui du myxœdème. Un malade, de tempérament rhumatisant, soigné pour une iritis rhumatismale, est glacé, même en été; il se porte mieux, quand il produit de la chaleur par une marche, quand il est dans une chambre surchauffée. Chaque hiver, à la venue des froids, il est pris de fatigue, de troubles d’estomac, de constipation et souffre de partout. Un simple coup de froid fait apparaître un syndrome de ce genre qu’atténue le traitement thyroïdien. 11 n’est pas rare que les malades qualifient de grippe ces paroxysmes d’hypothyroïdie. Santé de Sanctis rapporte le cas d’une jeune femme parfaitement développée, assez cultivée et finie, d’un très bon naturel et qui présente à certains moments des manifestations infantiles (manque de réflexion, d’attention, rire et pleurs très faciles, timidité, etc.). A ces périodes, on constate nettement une diminution du volume du corps thyroïde.
7^ — Au degré le plus léger existe l’hypothy-
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roïdie minima. Ce que nous avons appelé le tempérament hypothyroïdien. Le sujet a les pieds froids, une tendance à la constipation, un grand besoin de sommeil, il est petit, facilement fatigué, a un système pileux mal développé, de la céphalée, des douleurs, etc. Le plus souvent, il ne consulte pas le médecin pour ces troubles légers. C’est à propos d’un examen plus complet qu’on a l’occasion de les reconnaître.
A côté de ces formes, qui manifestent des degrés différents de l’insuffisance thyroïdienne, il faut ranger des syndromes thyroïdiens dissociés et associés.
Les syndromes dissociés existent à tous les degrés de l’insuffisance thyroïdienne, puisque le myxœdème, aussi bien que l’infantilisme, que l’hypothyroïdie bénigne chronique, peuvent être partiels, ce qui multiplie la variété des aspects cliniques. La pluralité des fonctions de la thyroïde rend compte des types différents, car certaines de ces fonctions peuvent être atteintes, à l’exclusion des autres. L’intelligence, la croissance, le système pileux, par exemple, sont ou ne sont pas atteints, et ceci aux degrés divers de l’hypothyroïdie.
Syndromes associés. — L'insuffisance thyroïdienne existe rarement à l’état isolé, même dans le myxœdème. Car il n’est pas rare que, dans cette affection, il s’ajoute à b insuffisance thyroïdienne des symptômes liés à l’hypo ou à l’hyperfonctionnement d’autres glandes endocrines. C’est ainsi que l’insuffisance génitale chez l’homme et chez la
femme s’associe à la dysihyroïdie. C'est ainsi que l’on a déjà réuni un certain nombre d’observations de myxœdème accompagné d’adénomes ou de tumeurs hypophysaires. MM. Sainton et Rathery ont publié un cas anatomo-clinique, très étudié, et ont rappelé les faits antérieurs.
Récemment encore MM. de Lapersonne et Cantonnet ont présenté un fait d’hémianopsie chez un sujet myxœdémateux avec hypertrophie de la glande pituitaire. C’est un exemple des dysendocrisies ^
complexes (Lévi et Rothschild) des syndromes ^
pluri-glandulaires (Claude et Cougerot), dont la j connaissance se précise, et qui sont sur le point | d’envahir les chapitres particuliers de la pathologie < de la thyroïde, de l’hypophyse et de la surrénale (Grasset).
En ce qui concerne les cas moins accentués d’insuffisance thyroïdienne, des associations du même • genre sont à noter :
A. — Une première association extrêmement ? importante à cause même de sa fréquence est celle L de Yinsuffisance thyroïdienne avec l’hyperthyroïdie .
Cette association existe sous une forme maxima, lorsque myxœdème et maladie de Rasedow se trouvent réunis chez le même sujet. Malgré la rareté relative des cas, diverses combinaisons sont possibles. L’hyperthyroïdie peut précéder, accompagner ou suivre l’insuffisance thyroïdienne. O lie | association se rencontre, bien entendu, dans des I formes incomplètes, partielles, fruste d’hypothv- 8 roïdie. Elle est due en général alors à ce que la | glande thyroïde normale, en sous-fonction, cherche
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spontanément à rétablir son équilibre physiologique. Le syndrome complexe, qui comporte une insuffisance thyroïdienne avec réaction d’hyperthyroïdie paroxystique, n’est qu’une variété, la variété fondamentale de ce que nous avons dénommé l’instabilité thyroïdienne. C’est par ce mécanisme que nous expliquons le neuro-arthritisme thyroïdien. Suivant nous, un certain nombre d’accidents du neuro-arthritisme, tels que migraine, asthme, affections cutanées, poussées de rhumatisme, etc., tout en évoluant sur un fond d’hypothyroïdie, sont des réactions d’hyperthyroïdie, susceptibles, d’ailleurs, de s’améliorer ou de disparaître par le traitement thyroïdien.
Cette variété est, si l’on veut, complexe, mais purement thyroïdienne. Il arrive pourtant chez la femme que l’hyperthyroïdie ne résulte pas seulement d’une hypothyroïdie associée, mais est en outre la conséquence d’une insuffisance ovarienne €oncomitante qui entraîne, à son tour, de l’hyperthyroïdie, par suite d’une mauvaise régulation de la thyroïde.
Il y a à laTois dans ces cas, qui sont loin d’être exceptionnels, syndrome ovaro-thyroïdien par insuffisance ovarienne et instabilité thyroïdienne.
Le traitement doit alors être dirigé à la fois contre les divers troubles glandulaires qui frappent la malade.
B. — La complexité du syndrome peut tenir plus spécialement à la participation d'autres glandes au processus morbide. C’est ainsi que dans le cas de Kendle il s’agissait d’une crétine qui présentait en
même temps des phénomènes d’hyperoyarie, laquelle céda au traitement thyroïdien, en même temps que la malade s’améliora au point de vue physique et intellectuel. Il n’est pas rare que les hypothyroïdiens aient consécutivement un retard génital qui souvent entraîne des troubles à son tour.
C’est à propos de faits de ce genre qu’Hertoghe a créé le terme d’aberration thyroïdienne. En réalité, chez les infantiles, qui ont par exemple une croissance iirégulière dans l’ensemble, avec une taille au-dessus de la moyenne, et développement surtout marqué des membres inférieurs, l’infantilisme est à la fois dysthyroïdien, dysorchidien.
h' insuffisance testiculaire peut être secondaire , ou primitive. Dans ce dernier cas, son retentissement sur le corps thyroïde peut entraîner encore , une double insuffisance, par un mécanisme inverse.
Une autre glande peut à son tour prendre part au processus complexe : c’est l’hypophyse. Nous connaissons deux sujets, peu développés : l’un myxœdémateux fruste, avec atrophie testiculaire, 1| l’autre atteint d’hypothyroïdie bénigne, qui, tous deux, ont des extrémités si volumineuses par rap- ^ port au reste du corps, qu’on est conduit à suppo- î ser chez eux les altérations de l’hypophyse. |
Une autre glande, dont l’insuffisance est souvent s parallèle à celle de la thyroïdie, est la glande surrénale. Nous avons déjà montré, en ce qui concerne le pouls, que la sécrétion de la glande surrénale joue un rôle important dans la pression artérielle des hypothyroïdiens. Or, cette pression est souvent au-dessous ou au-dessus de la normale. ; Ce qui semble indiquer qu’il y a dans les cas |
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observés hypo ou hyperfonctionnement surrénalien. L’hypofonctionnemenl surrénalien se traduit encore par une pigmentation anormale, qu’on peut rencontrer chez des infantiles, etc., au cours de la sclérodermie, alors même que celle-ci bénéficie du traitement thyroïdien. Fréquemment on peut voir un syndrome associé chez la femme qui, en dépit des détails individuels, se résume en instabilité thyroïdienne, insuffisance ovarienne et insuffisance surrénalienne. Et c’est souvent le traitement par la .surrénale, surtout associé aux deux autres glandes, qui fournit les meilleurs résultats thérapeutiques.
Les insuffisants thyroïdiens présentent en général (lorsqu’il s’agit d’une forme véritable d’insuffisance thyroïdienne, et non du syndrome d’instabilité thyroïdienne) un état réfractaire à la production de la glycosurie alimentaire; on ne la détermine pas en général chez eux, lorsque l’hyperthyroïdie comporte une glycosurie alimentaire facile et même spontanée, ce qui peut tenir à un hyperfonctionnement pancréatique, lors d’hypothyroïdie. Il est possible, par contre, que le pancréas réagisse, dans le même sens, que le corps thyroïde, et que l’insuffisance pancréatique, associée à l’insuffisance thyroidiene, fasse apparaître le sucre dans l’urine. La glycosurie chez les hypothyroïdiens peut reconnaître aussi l’insuffisance de la fonction glycogénique du foie.
Une dernière apparence de ces formes associées se trouve dans le syndrome de Mikulicz (hypertrophie des glandes lacrymales et parotides) chez les infantiles.
On voit par ces exemples, que nous pourrions
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multiplier, que l’on rencontre, simultanément avec l’hypothyroïdie, d’autres troubles qui .ne sont pas propres à la glande thyroïde, mais qui sont liés aux perturbations associées d’autres glandes endocrines. La question qui se pose dans chaque cas est de savoir si les troubles des autres glandes sont dominés par l’insuffisance thyroïdienne ou s’ils sont purement parallèles.
Les deux conceptions peuvent se trouver réalisées et parfois même l’interprétation vraie doit tenir compte des deux possibilités.
MM. Claude et Gougerot ont rapporté l’histoire d’un tuberculeux, chez qui l’ensemble de l’appareil endocrine se trouvait moins bien fonctionner du fait de la tuberculose. Cet agent étiologique, par diffusion des poisons tuberculeux, a pu agir siniullanément sur l’appareil endocrine dans sa totalité, d’autant plus qu’il n’est pas rare que l’ensemble des parties qui constituent cet appareil participe à une sorte de malfaçon de l’organisme. La deuxième conception, très fertile en déduction, est valable pour certains cas. Elle met en lumière la suppléance d’action de certaines glandes par rapport à d’autres ou bien l’atteinte, du fait de l’auto-intoxicalion primaire, de certaines autres glandes endocrines. Ce qu’il importe de mettre en relief, c’est que, par suite de qualité particulière des glandes, ou du fait de l’intervention de nouvelles causes accessoires, les réactions simultanées de la glande thyroïde et des autres glandes ne se font pas toujours dans le même sens.
Il ne semble pas qu’il y ait de règle fixe à ce sujet. Toutefois, il est permis de penser que l’étude
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patiente de nombreux cas cliniques et anatomiques de ces syndromes complexes, viendra jeter la lumière sur le système endocrine, dont la glande thyroïde représente une part importante, mais qui ne saurait se substituer à la totalité de l’appareil.
Nous yenons de montrer les aspects de rinsuffisance thyroïdienne suiyant l’intensité de l’atteinte thyroïdienne, suiyant les réactions concomitantes des autres glandes endocrines. 11 y a lieu d’envisager encore le syndrome par rapport aux différents âges, aux différents sexes, de l’étudier au cours du goitre, des maladies, enfin de l’indiquer chez les animaux.
1. — Insuffisance thyroïdienne suivant les âges. — Chez le nourrisson, l’hypothyroïdie manque le plus souvent, au point que le myxœdème n’apparaît qu’après le sevrage, peut-être à cause des réserves thyroïdiennes qu’apporte l’enfant en naissant. Toutefois, il peut se produire un effet nocif du lait de la nourrice sur la glande du nourrisson, et Spolverini a montré dans deux cas les méfaits de l’allaitement par des nourrices goitreuses. Almagia, éthyroïdiantdeux chiennes qui allaitaient, a vu les petits diminuer de poids, perdre de leur voracité et certains devenir somnolents. Simpson a noté d’autre part les bons effets du traitement thyroïdien dans la consomption des nourrissons. Cet état comporte d’ailleurs l’altération de la thyroïde.
Venfant réalise les degrés divers de l’insuffisance de la thyroïde, depuis l’idiotie myxœdémateuse jusqu’au tempérament hypothyroïdien. On retrouve
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chez lui : l’hypothermie, la constipation, la fatigue, la céphalée, la tendance à l’obésité, etc. Mais souvent, l’enfant hypothyroïdien est maigre, comme l’animal éthyroïdé, ce qui tient à son absence d’appétit. Chez l’enfant, l’instabilité thyroïdienne est facilement réalisée, et les petits hypothyroïdiens sont simultanément des nerveux hyperthyroïdiens. La fièvre, les adénopathies qu’ils présentent ont aussi des relations avec l’insuffisance thyroïdienne. Il n’en est pas de même, croyons-nous, des végétations adénoïdes, de l’incontinence d’urine, qu’il ne nous semble pas légitime de rattacher, en général, à l’insuffisance thyroïdienne. Signalons encore l’arriération mentale chez l’enfant.
Les adolescents peuvent présenter, du fait de l’insuffisance thyroïdienne associée à l’insuffisance testiculaire, une forme plus ou moins complète d’inîantilisme. La distinction de Brissaud entre l’infantilisme vrai, hypothyroïdien, et l’infanlilisme type Lorain, conserve sa raison d’être, car si même, dans cetle dernière forme, le corps thyroïde se trouve intéressé comme l’ensemble des glandes à sécrétion interne, son influence pathogénique est ^ loin d’être prédominante. ^
Par contre, il est permis de supposer que si, dans H certains cas d’infantilisme, le pancréas (Byrom- | Bramwell) ou la capsule surrénale (Morlat) ont pu t être essentiellement incriminés, le corps thyroïde t revendique son influence dans l’arrêt du développeinent. Une part importante revient en outre au 1 testicule parmi les facteurs à incriminer. i
Chez la jeune fille, l’aménorrhée est souvent ^ la conséquence d’un hypofonctionnement du :
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corps thyroïde, entraînant l’agénésie ovarienne.
Parfois à l’infantilisme thyroïdien s’associe, chez l’adolescent ou chez l’adulte, un sénilisme précoce, et nous verrons, en étudiant l’évolution de l’insuffisance thyroïdienne, que la sénescence prématurée est une conséquence évolutive de l’hypothyroïdie.
C’est chez Vadulte que le syndrome de l’insuffisance thyroïdienne se manifeste sous les apparences les plus nombreuses et c’est lui qui nous a servi, en grande partie, à édifier notre description analytique. Le tableau comporte des traits particuliers chez la femme. Ils seront fixés un peu plus loin.
Enfin, en dehors même de la sénilité précoce^ il y a participation, dans la vieillesse pour ainsi dire physiologique, du corps thyroïde, mais cet organe n’est plus alors qu’un élément qui, s’il conserve encore une importance, voit ses effets perdus dans la scène clinique générale. De même l’extrait thyroïdien n’a plus alors qu’une valeur thérapeutique très amoindrie.
Insuffisance thyroïdienne chez la femme
— Les relations entre la glande thyroïde et l’ovaire ont fait l’objet de recherches nombreuses (Ocana, Fischer, Freund, Lange, etc.). Elles ont été précisées par Parhon et Goldstein, qui admettent en général un antagonisme entre ces glandes. Le plus souvent, lorsqu’il y a insuffisance ovarienne, il se fait une réaction d’hyperthyroïdie pouvant aller jusqu’à la maladie de Basedow. La question peut être toutefois plus complexe, puisque la grossesse est susceptible soit de ne produire aucune réaction thyroïdienne, soit d’améliorer son fonctionnement, soit
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de l’exagérer, soit de le rendre insuffisant, et certains accidents de grossesse sont à mettre sur le compte de Finsuffisance thyroïdienne.
On n’oubliera pas, d’ailleurs, dans cet état complexe, l’action des autres glandes endocrines : hypophyse, parathyroïde, surrénale, sans parler du foie et des reins, et surtout du placenta.
La grossesse mise à part, le corps thyroïde joue un rôle sur le développement des ovaires ; son insuffisance peut entraîner Fhypoovarie, l’aménorrhée, et une puberté difficile.
D’autre part, au moment des menstrues^ la réaction thyroïdienne est parfois nulle, ou bien se fait dans le sens de Fhyperfonctionnement, conformément à l’expérience d’Hallion, ou au contraire met en évidence une hypothyroïdie paroxystique.
Ces réactions que la clinique humaine est plus à même de développer que l’expérimentation chez les animaux, se manifestent encore au cours de la ; ménopause. Lorsque la glande thyroïde, à cette période de la vie féminine, a son fonctionnement troublé, cette dyspragie se fait dans le sens de > l’hyperthyroïdie ou de l’insuffisance thyroïdienne j (pseudo-myxœdème de Dalché).
Rappelons Faction du corps thyroïde sur la fonction mammaire, l’augmentation expérimentale de J la sécrétion lactée par l’injection de substance thy- J roïdienne. Byrom-Bramwell a vu la production de îî
lait accrue chez une nourrice soumise au traite- i
ment thyroïdien. Par contre, Finsuffisance thyroï- ^
dienne entraîne une diminution de la fonction |
mammaire.
5. — Chez les goitreux la fonction thyroïdienne est variable. Parfois elle est peu troublée, par suite de la persistance du tissu glandulaire sain. Le sujet n’a à se plaindre que des troubles esthétiques que cause le volume de son cou — ou bien il existe des signes de compression. — Dans un certain nombre de faits, c’est l’hyperthyroïdie ou l’instabilité thyroïdienne, qui sont surtout manifestes. Parfois l’insuffisance thyroïdienne se montre à des degrés divers. C’est elle qu’il faudra toujours rechercher pour mettre un goitreux au traitement thyroïdien, de même qu’il y aura toujours à préciser le volume du corps thyroïde, chez tout sujet suspect d’insuffisance thyroïdienne.
4. —Insuffisance thyroïdienne et maladies. — o) L’insuffisance thyroïdienne prédispose à certaines maladies infectieuses, surtout aux auto-infections (angines à répétition), à certaines exo-infections (érysipèles à répétition), peut-être au rhumatisme articulaire aigu, ce qui expliquerait, lors de rhumatisme, la réaction si fréquente de la glande déjà prédisposée.
b) Comme l’ont montré M. Vincent pour le rhumatisme, M. Sardou pour diverses intoxications, il s’installe souvent, au cours des maladies, une hypothyroïdie concomitante^ qu’il y a intérêt à reconnaître, pour faire bénéficier le fébricitant de l’opothérapie thyroïdienne.
c) L’insuffisance thyroïdienne succède fréquemment à diverses maladies : c’est ce qui permet, en particulier, de comprendre le rhumatisme chroni-
que et la sclérodermie, suite de rhumatisme articulaire aigu (Vincent).
Le corps thyroïde prenant part à la défense de l’organisme, son insuffisance'comporte un affaiblissement des moyens de défense organiques, ce qui entraîne des conséquences sérieuses, au point de vue de l’évolution des maladies. Mais la question est parfois complexe, pour la tuberculose pulmonaire, par exemple. Car, si nous avons montré l’influence bienfaisante de la poudre thyroïdienne, dans certaines formes de la tuberculose, et à certaines doses, l’hypothyroïdie offre un terrain défavorable au développement de certaines variétés de la maladie. C’est qu’en effet, par une sorte d’antagonisme, le tempérament hyperthyroïdien, qui comporte l’exagération des échanges respiratoires et de la déminéralisation, réalise le terrain tuberculisable suivant la formule de M. Albert Robin, alors que le tempérament hypothyroïdien, que caractérise la diminution des échanges respiratoires et minéraux, constitue un terrain opposé, c’est-à-dire réfractaire à la tuberculose. C’est ce qui explique l’antagonisme relatif de l’arthritisme (souvent hypothyroïdien) et de la tuberculose. Il y a peut-être rétention de substances minérales dans l’organisme, d’autre part, lors d’hypothyroïdie bénigne chronique, et c’est aussi de cette façon qu’agiraient les petites doses de corps thyroïde.
Nous n’insistons pas sur l’insuffisance thyroïdienne qui peut succéder à l’hyperthyroïdie du diabète, évolution sur laquelle a insisté Lorand (de Carlsbad).
Et nous ne dirons qu’un mot de l’association pos-
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sible de l’insuffisance thyroïdienne avec le mongolisme, d’où résulte l’amélioration par la thyroïdothérapie, d’un certain nombre de symptômes présentés par les mongoliens. Ce qui en a entraîné aussi une confusion, par laquelle on a voulu assimiler le myxœdème et le mongolisme.
5. Insuffisance thyroïdienne des animaux. — Les animaux, surtout dans les pays à goitres, sont atteints de ces tumeurs bénignes et sont susceptibles de présenter des signes d’insuffisance thyroïdienne à des degrés divers. Parmi les exemples d’insuffisance thyroïdienne chez les animaux, nous ne citerons que quelques cas. En voici un reproduit par Bérard. Une chienne prit le goitre à Brides. Elle mit bas l’année suivante de plusieurs petits chiens, dont un portait dès sa naissance une tumeur thyroïdienne. Ce petit chien goitreux subit un retard énorme de développement : il n’apprit que très tard à manger seul, il ne comprenait pas les appels de son maître, et il se laissa écraser par une voiture allant au pas. Aichbergen a observé, en Styrie, deux chiens, dont l’histoire sert d’appui à la notion de la transmission du crétinisme de l’homme à l’animal, tout au moins par contact intime. Elevés par une demi-crétine qui les faisait coucher dans son propre lit, ces chiens devinrent eux-mêmes des crétins, mal développés, porteurs d’un goitre volumineux avec poil terne, sec, lanugineux, et persistance des dents de lait. Ils étaient incapables d’aboyer et paraissaient dénués de toute intelligence.
ÉVOLUTION
Le début de l’insuffisance thyroïdienne se fait, en général, de façon insidieuse. Quand il s’agit d’un enfant, c’est fréquemment un certain temps après son début que l’hypothyroïdie est reconnue. La mère s’aperçoit que son enfant ne grandit pas, par exemple. Souvent chez l’adulte il est difficile également de fixer la date du début. Mais, en procédant à un interrogatoire rétrospectif, on apprend que le sujet a parlé tard, a marché tard, que son évolution dentaire a été retardée. Parfois, c’est à la suite d’une maladie aiguë que l’insuffisance s’est déclarée. On peut voir même la maladie de Basedow être remplacée par l’insuffisance thyroïdienne.
Lorsque l’insuffisance est établie, elle peut rester stationnaire pendant un temps plus ou moins long, évoluer vers l’amélioration spontanée, passer à l’état chronique, tout en subissant des variations d’intensité.
Par suite de l'accentuation ou de l’association des causes qui déterminent l’insuffisance, il peut se produire du myxœdème, qui n’est que l’épanouissement d’une insuffisance thyroïdienne moins avancée. Parfois, au contraire, l'insuffisance peut
ÉVOLUTION
changer d’orientation, évoluer clans le sens de V hyperthyroïdie, aboutir par une série d’oscillations du fonctionnement thyroïdien, à l’état d’instabilité thyroïdienne. M. Sardou a consacré un mémoire confirmatif de nos travaux à l’étude de ces formes. En réalité, l’insuffisance thyroïdienne, lorsqu’elle est influencée par le traitement thyroïdien, peut évoluer vers la guérison. Elle n’en persiste pas moins à l’état latent et est susceptible de réapparaître après la cessation de la médication, ou lorsqu’une cause provocatrice : froid, surmenage, intoxication, infection, émotion, survient à nouveau.
L’insuffisance thyroïdienne est capable aussi de manifester ses effets sur des régions différentes de l’organisme, en vertu de conditions surajoutées, qu’elles soient momentanées ou définitives, qu’elles soient héréditaires ou acquises. On comprend ainsi les variations de la symptomatologie, les transformations des aspects thyroïdiens.
L’évolution de l’insuffisance thyroïdienne est en général de longue durée, mais ses manifestations apparaissent parfois d’une façon transitoire, à la suite de fièvres, ou bien sont paroxystiques, sous l’influence d’émotions, ou périodiques, aux époques menstruelles, par exemple. Parmi les états auxquels aboutit l’insuffisance thyroïdienne, en dehors du myxœdème et delà maladie de Basedow, il faut mettre en relief : l’artério-sclérose et la sénilité précoce.
a) L’existence d’athérome des gros vaisseaux, aorte et tronc brachio-céphalique chez une myxœdémateuse de 15 ans (Jeandelize et Haushalter),
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la présence de lésions d’artério-sclérose chez une chèvre éthyroïdée (Pineles) montrent Tinfluence de l’insuffisance thyroïdienne sur les altérations des artères. La fréquence de l’artério-sclérose, au cours de l’arthritisme, qui est souvent thyroïdien, justifie cette conception. Enfin, MM. Lancereaux Paulesco et Gauthier ont obtenu des résultats encourageants, que nous-mêmes avons vérifiés, par le traitement thyroïdien, dans l’artério-sclérose. Huchard accepte que le corps thyroïde, employé à petites doses, peut être utile aux phases de début de l’artério-sclérose.
b) Nous avons montré la part qui revient à l’insuffisance thyroïdienne, dans la sénilité précoce. Bien des symptômes sont communs au myxœdème et à la sénilité, comme nous l’avons indiqué plus haut, et sont susceptibles de se modifier par le traitement thyroïdien. En outre, la plupart des phénomènes inverses existent dans la maladie de Basedow, qui réalise le syndrome que nous avons appelé de juvénilité persistante, et peuvent être provoqués par la médication, lorsqu’elle est mal supportée. Ces signes de sénilité répondent donc à la règle qu’il convient d’appliquer, pour classer un complexus morbide dans la série de l’insuffisance thyroïdienne, et méritent d’être englobés dans ce complexus physiopathologique.
DIAGiNOSTlC DE L’IiASÜFFJSAiNCE THYROÏDIENNE
Le diagnostic de l’insuffisance thyroïdienne a une grande importance, puisqu’il conduit à une thérapeutique pathogénique efficace. C’est dans des conditions différentes qu’il y a lieu de l’établir:
1*^ Un sujet vient se plaindre d’un syndrome du iK'uro-arthritisme (migraine, asthme, rhumatisme chronique, etc.), qui évolue d’une façon paroxystique, sur un fond d’insuffisance thyroïdienne ;
"2"' Il souffre d’un symptôme de la série hypothyroïdienne : constipation, œdème, frilosité, fatigue, céphalée, etc.) ;
5” Ou de la série hyper thyroïdienne : battements de cœur, tremblement, vertiges, nervosisme ;
4® 11 demande la guérison d’un goitre ;
C’est le médecin qui est frappé d’un arrêt de développement chez un enfant ou un adolescent ;
<)'* Une mère qui se préoccupe de l’absence des règles chez sa fille.
Dans tous ces cas, on recherchera l’insuffisance thyroïdienne.
70 Parfois, c’est en accompagnant son enfant
hypolhyroïdien, qu’une mère sera soumise à un examen approfondi.
La recherche sera poursuivie, d’autre part, d’une façon systématique :
8® Au cours de toxi-infections, par exemple ;
9“ De syndromes endocritiques complexes;
10® D’une façon générale, pour préciser le tempérament du sujet.
Pour reconnaître l’insuffisance thyroïdienne, il y aura lieu de chercher Vensemble des signes habituels qui font reconnaître le fonctionnement insuffisant de la glande. Un seul signe ne saurait jamais suffire, pour conclure, même chez un hypothyroïdien, à l’hypothyroïdie. Même s’il se rattache à la dysthyroïdie, il peut être dû à l’hyperthyroïdie, par un mécanisme symétriquement opposé.
Déjà, à Vaspect extérieur du malade, on sera frappé de certains caractères qui serviront à orienter le diagnostic. La taille du sujet, l’état d’embonpoint de son corps, l’apparence de son système pileux, certains gonflements, seront déjà des indices faciles à constater et manifestant, dans une certaine mesure, la sous-fonction thyroïdienne. L'examen plus détaillé du sujet portant sur la chaleur animale, le fonctionnement de l’intestin, l’existence de céphalée, de douleurs, de fatigue matutinale, conduira à préciser encore le diagnostic. L'état de la glande thyroïde renseignera, en outre, surtout si l’organe est atrophié.
En présence d’un symptôme un peu particulier, mais soupçonné thyroïdien, c’est toujours à tous les autres symptômes de la série qu’on fera appel avant de poser une conclusion. Certains caractères
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étiologiques, l’influence du froid, des menstrues, du matin, sur l’apparition de quelques symptômes, aura une certaine valeur, au point de vue du diagnostic de l’hypothyroïdie.
Le thyroïdisme reconnu, il y aura quelquefois à rechercher si tel symptôme ou tel syndrome thyroïdien se rattache à l’hypo ou à l’hyperthyroïdie Les œdèmes, par exemple, peuvent être dus à l’hypo ou à l’hyperthyroïdie. Dans le premier cas, on s’appuiera sur les phéhomènes de vaso-dilatation passive, alors que dans l’hyperthyroïdie, les phénomènes vaso-moteurs auront l’allure d’une vasodilatation aiguë. De même un psoriasis, évoluant sur une peau sèche, froide, peu congestive, peu sensible aux pommades, sera hypothyroïdien, alors qu’un psoriasis développé sur une peau prurigineuse, ne supportant pas les pommades, congestive, sera hyperthyroïdien . Cette distinction prend une sérieuse importance pratique, car les symptômes hypothyroïdiens guérissent infiniment plus vite que les syndromes hyperthyroïdiens.
Quels sont les syndromes à séparer essentiellement de l’insuffisance thyroïdienne? Ou plutôt à quels états morbides classiques se substitue l’insuffisance thyroïdienne ? Dans sa forme la plus atténuée, l’hypothyroïdie précisela nature souvent vague du tempérament et lui donne une forme objective. L’insuffisance thyroïdienne correspond d’autre part à V arthritisme, à la neurasthénie, à la sénilité, à V artériosclérose. Bien des signes de l’artério-sclérose de M. Josué ne sont que des petits signes de l’insuffisance thyroïdienne. Quanta ceux du brightisme, tout en dépendant en partie de l’in-
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suffisance thyroïdienne, ils pourront mettre sur la voie de la néphrite concomitante. Il y aura lieu d’ailleurs, chez ces malades, de rechercher toujours ïalbumine dans l’urine ; et, en ce qui concerne le sucre, il sera d’autant plus nécessaire d’en faire l’essai, que quelques symptômes sont communs au diabète et à l’insuffisance thyroïdienne. Il sera bon de prendre aussi la température des sujets, et de tenir compte de l’état du pouls, dans sa fréquence, sa régularité, la tension artérielle.
Lors d’hypothyroïdie, parfois paroxystique, et survenant sous l’influence du froid, les malades se croient atteints de grippe, dont ils éprouvent la fatigue, la céphalée, les douleurs, les frissons, mais il n’existe ni fièvre, ni catarrhe.
L’analyse du sujet révèle, en somme, l’insuffisance thyroïdienne que confirment les bons effets de la médication.
Lorsque le diagnostic d’insuffisance thyroïdienne aura été établi, il faudra le confirmer, en effet, par Vépreuve du traitement, qui sera toujours obligatoire, et qui, sous réserve des conditions énoncées plus haut, acquerra une valeur diagnostique. Il faut appliquer le traitement avant de conclure, car d’autres glandes endocrines, le thymus, le testicule, Thypophyse, ont quelques-unes de leurs fonctions presque équivalentes à celles du corps thyroïde.
Avant l’épreuve thérapeutique, peut-on différencier l’insuffisance thyroïdienne de l’insuffisance hypophysaire, de l’insuffisance surrénalienne? Quelques signes autorisent déjà à établir cette distinction.
Dans l’insuffisance hypophysaire, il y a de même
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que dans l’insuffisance thyroïdienne : arrêt de développement, tendance à l’obésité, anorexie, refroidissement, mais le syndrome d’insuffisance hypophysaire comporte de la tachycardie, des transpirations, les troubles pilaires portent sur les poils du corps et non sur les cheveux, les cils et les sourcils ; dans l’insuffisance surrénalienne qui s’accompagne de refroidissement, il y a amaigrissement extrême, hypotension artérielle, troubles pigmentaires.
La difficulté tient 'surtout à l’association de divers syndromes d’insuffisance.
Le traitement thyroïdien servira à faire le départ entre les symptômes thyroïdiens et ceux des autres dysendocrisies juxtaposées. Dans tous les cas, môme si l’insuffisance thyroïdienne est démontrée, il faudra établir le bilan endocritique, car souvent d’autres insuffisances (testiculaire, ovarienne, parathyroïdienne, surrénalienne, hypophysaire) ou diverses instabilités de glandes à sécrétion interne lui sont subordonnées, antérieures ou concomitantes.
Une fois reconnue l’insuffisance thyroïdienne, il sera intéressant de rechercher si elle est familiale, héréditaire, d’en fixer les causes, de façon à tirer parti de ces renseignements pour le traitement du malade et des membres de sa famille.
PRONOSTIC
Le pronostic de l’insuffisance thyroïdienne envisagé quoad vitam n’est pas grave. On ne meurt pas, en général, de myxœdème. A plus forte raison, ne succombe-t-on pas aux formes plus bénignes de l’insuffisance thyroïdienne. Celle-ci représente souvent un tempérament qui se confond avec l’arthritisme et qui n’offre de gravité que par les résultantes multiples de rauto-intoxication,etrartério-sclérose en est une conséquence possible.
Il faut ajouter que l’insuffisance thyroïdienne paraît peu favorable au développement de la tuberculose, ce qui mérite d’être envisagé.
En général, les sujets atteints d’insuffisance thyroïdienne ont à se plaindre de maux multiples et changeants. Ils sont souvent souffrants, rarement malades. Ils assistent à la transformation de leurs misères. Par suite de réactions d’hyperthyroïdie à l’insuffisance thyroïdienne, ils sont susceptibles d’être atteints successivement ou simultanément de migraine, d’affections de la peau, de frhumatisme chronique, etc.
Deux notions méritent surtout d’être mises en relief dans ce chapitre : c’est d’une part Vautothé-
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rapie que provoque toute hyperthyroïdie concomitante, quelle qu’en soit la cause. Celle-ci peut se trouver dans une grossesse, une émotion, une maladie fébrile, une réaction spontanée de la glande. C’est en second lieu la bonne influence de la thérapeutique qui se fait sentir d’autant mieux que l’insuffisance thyroïdienne est plus récente, que le traitement est appliqué de meilleure heure. Mais il est bon de noter que, même dans des formes anciennes, certains symptômes peuvent être encore influencés par la médication, ce qui rend leur pronostic plus favorable.
Le pronostic de l’insuffisance thyroïdienne doit être encore envisagé en ce qui concerne la race, puisque d'une part l’hypothyroïdie peut provoquer des avortements répétés (Hertoghe), et que d’autre part l’insuffisance thyroïdienne est susceptible de se transmettre, par hérédité, en passant de la mère à l’enfant. Et si l’on admet, avec Maurel, l’influence de l’hérédo-arthritisme comme cause de dépopulation, l’insuffisance thyroïdienne mérite d’être mise en cause, conformément aux recherches expérimentales de Lanz (d’Amsterdam).
TRAITEMEiMT
Le traitement de l’insuffisance thyroïdienne est essentiellement Vemploi du corps thyroïde.
Pour ce qui est de la petite insuffisance, la méthode des greffes ne trouve guère son emploi, bien que Kummer et Gauthier (de Genève) aient noté les bons effets de la greffe chez un enfant arriéré de 4 ans, qui, en l’espace de 8 à 10 mois, a été considérablement amélioré. Mais il s’agit là d’une méthode d’exception, d’autant moins à employer que M. Delbet a rapporté 4 cas de greffes de corps thyroïde, pratiquées dans la partie supérieure du tibia, contre le myxœdème, avec résultat définitif absolument nul.
Les injections sous-cutanées, parfois douloureuses, donnant facilement lieu à des abcès, ne sont plus employées.
C’est Vingestion qui est la seule voie médicamenteuse à utiliser.
A quelle préparation faut-il donner la préférence? Nous croyons tout d’abord qu’il faut se servir de 1-a glande thyroïde totale. Nous pensons que le corps thyroïde agit par l’ensemble des substances qu’il renferme (iode, phosphore, soufre, lipoïdes, etc.)
et non par Tune d’elles en particulier. Aussi, tant que l’analyse physiologique n’aura pas été poussée plus loin qu’actuellement, convient-il d’employer la glande en totalité. Il ne nous paraît pas logique de la débarrasser de certains produits considérés comme toxiques, à moins que l’expérience ne prouve les avantages de la glande décomplétée, ou d’en extraire les principes que le corps thyroïde ne renferme peut-être pas, sous la forme qui se trouve réalisée artificiellement.
Faut-il utiliser la glande fraîchel Deux arguments militent contre son emploi., , ^
La glande fraîche se putréfie facilement, d’une part, et d’autre part, l’activité du corps thyroïde de l’animal, auquel on emprunte cet organe, est variable. En particulier, pour prendre un exemple frappant, l’activité de la glande thyroïdienne du mouton, est moindre dans les pays à goitres (Jau- NiN, Gauthier, de Genève). Les variations individuelles seront, au contraire, neutralisées, si on obtient un mélange provenant de plusieurs centaines de glandes thyroïdes d’animaux de même espèce. C’est au mouton et au- cheval qu’on s’adresse d’habitude, car, d’après Wondenberg, chez les veaux et les porcs, on trouve dans 1 à 10 pour 100 des cas, des corps thyroïdes extrêmement volumineux, siège de goitres adénomateux, colloïdes et cancéreux. Nous donnons la préférence aux préparations sèches, mais à condition que la glande soit aussi peu modifiée que possible, par la simple dessiccation. A ce point de vue, la meilleure préparation provient d’une glande saine, desséchée à froid dans le vide. Toutefois, certaines prépara-
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Lions, faites à une chaleur modérée, certains produits antiseptisés par l’acide borique, et qu’on trouve dans le commerce ne doivent pas être rejetés. Ce sur quoi il faut insister, c’est que la poudre à ingérer n’ait subi aucun travail de putréfaction. On sait, en effet, qu’on a rapporté, à juste titre, à la putréfaction de la glande thyroïde, un certain nombre des accidents, observés autrefois.
La putréfaction se dénonce par le développement d’une odeur désagréable, différente de l’odeur habituelle, laquelle est celle d’une poudre de viande de bonne qualité. Elle sera soupçonnée, en outre, alors même que ceux-ci seront, comme ils doivent l’être, conservés au sec, par l’adhérence les uns aux autres des cachets de poudre.
La forme en cachet est supérieure aux autres, car elle permet un contrôle efficace. Toute poudre, tout cachet suspects doivent être rejetés.
La glande desséchée représente à peu près 5 fois le poids de la glande fraîche. Elle se trouve préparée en cachets de 5 milligrammes, de 25 milligrammes et de 10 centigrammes, équivalents à 2 centigrammes et demi, à 12 centigrammes et demi et à 50 centigrammes de glande fraîche.
A quelles doses doit-on employer le corps thyroïde? La question de dose est ce qu’il y a de plus difficile dans l’emploi du corps thyroïde. Elle nécessite un certain doigté, une certaine expérience et donnera lieu dans bien des cas à des tâtonnements. Par contre, fréquemment, le traitement thyroïdien est pierre de touche, et de petites doses,
même en quelques jours, suffisent à montrer qu’on suit la bonne voie thérapeutique.
La théorie du traitement thyroïdien repose sur ce fait que l’insuffisance thyroïdienne s’associe fréquemment à l’hyperthyroïdie et se résume en cette formule, que, si c’est l’hypothyroïdie qui conduit au traitement thyroïdien, c’est l’hyperthyroïdie concomitante, qui en règle les doses.
Les petites doses, qui seront, tout au moins initiales, seront souvent suffisantes pour produire des résultats favorables.
On prescrira pour commencer, dans les cas d’insuffisance thyroïdienne, sans prédominance d’hyperthyroïdie, des doses de 0,10 à 0,15 centigrammes de glande fraîche, soit, avec une poudre dont le poids équivaut à 5 fois le poids de la glande fraîche, des cachets de 0.025 milligrammes. On en prescrira un tous les deux jours la première semaine, puis un chaque jour. Si ces doses sont bien supportées et donnent un résultat satisfaisant, on continue ainsi, en interrompant un à deux jours sur dix jours de traitement effectif. Si un résultat est obtenu, mais qu’il paraisse insuffisant, on prescrit alors deux cachets par jour, puis quatre, dose qui est alors incluse en des cachets de 0,10 centigrammes.
En adoptant 0,10 centigrammes de poudre desséchée par jour, nous appliquons généralement dix jours de traitement, suivis de cinq jours d’interruption.
Lorsque l’insuffisant thyroïdien présente simultanément des symptômes ou des réactions très accentuées d’hyperthyroïdie on aura recours, au
début du traitement, à des cachets de 0,005 milligrammes. On procédera, de même que pour les autres doses, d’une façon lentement progressive, si les premières quantités, d’ailleurs bien supportées, sont insuffisantes. Parfois l’on arrivera peu à peu aux unités supérieures, cachets de 0,025 milligrammes.
Il ne faut ni donner des doses trop fortes, 'ni s’attarder à des doses insuffisantes. Une dose optima doit être toujours recherchée et sera obtenue avec une certaine habitude.
L’emploi du corps thyroïde [peut-il être dangereuxl Nous avons, à maintes reprises, répondu à cette question. Nous avons traité actuellement des milliers de sujets, utilisé quelques cent mille cachets. Nous n’avons jamais observé d’accidents. Nous avons noté troubles légers de métabolisme, des incidents réalisant un Basedow fruste transitoire, un nervosisme hyperthyroïdien. Le tout, généralement, disparaît peu de temps après la cessation du médicament.
En se servant d’une bonne préparation, en l’utilisant à petites doses, en en surveillant l’emploi, on peut se mettre à l’abri de tout incident sérieux.
Comment surveiiier l’emploi de la médication?
Tout d’abord, avant de prescrire le corps thyroïde, deux renseignements peuvent être utiles : savoir, chez la femme, ce que produit, au point de vue thyroïdien, la période menstruelle et, dans les deux sexes, ce que détermine Vémotion. L’émotion donne lieu (en partie par un mécanisme thyroïdien)
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à des troubles qui varient d’une façon individuelle et suivant certaines prédispositions. Le corps thyroïde, s’il est mal supporté, provoque, chez un sujet déterminé, les mêmes effets qu’une forte émotion (tremblement, tachycardie, angoisse, diarrhée). L’existence de ces troubles fera prévoir les incidents possibles. Même si on ne les relève pas par avance, il y aura lieu d’être attentif aux effets de la médication, surtout dans les premiers jours et quand on en modifiera les doses. Il faudra suivre les malades ;
a) Par le pouls. S’il dépassait 100 à 110, on seraitamené à diminuer, puis à rejeter le médicament;
b) Par la balance. Une diminution considérable et continue de poids conduit à suspendre, diminuer ou rejeter la poudre thyroïdienne ;
c) Par l’ensemble des phénomènes nerveux qui pourraient se produire : diarrhée, transpirations, céphalée, angoisse, battements de cœur.
En outre, il faudra suspendre d’habitude la médication pendant les menstrues, qui déterminent, en général, de l’hyperthyroïdie.
La question doit être encore envisagée à un autre point de vue. Lorsque l’on soigne, parla médication thyroïdienne, une affection chronique, telle que le rhumatisme chronique, la sclérodermie, une alopécie, etc., il ne faut pas s’attendre à un résultat très rapide. Comment savoir alors si la médication agit, si elle mord? On s’en rendra compte, lorsque le sujet sera modifié pour tel ou tel symptôme de son tempérament, qui ressortit à une déviation thyroïdienne, si son appétit aug-
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mente, si son intestin se règle, s’il se réchauffe, s’il éprouve un mieux-être général, qu’il n’est pas toujours capable d’expliquer.
Dans tous les cas la médication, si elle est poursuivie un temps suffisant, arrivera à modifier le trouble chronique principal ; aussi, dans ce but, doit-on détaillerie fonctionnement de chaque appareil, avant le début du traitement et suivre ses effets, la plume à la main.
A quel âge doit-on commencer le traitement? Les résultats obtenus dans le myxœdème peuvent nous servir de guide.
Or, dans le myxœdème, il faut commencer le traitement le plus tôt possible. Car plus tôt on l’entreprend, meilleurs sont les résultats. Combe a montré, que, chez les enfants, la croissance devient normale, lorsque le traitement a commencé avant la deuxième année; elle est presque normale lorsque le traitement est appliqué avant la dixième année; mais elle reste très en retard lorsque le traitement n’est poursuivi qu’après cet âge. Pour Sutherland elle devient normale chez les enfants, lorsque le traitement est commencé avant le sixième mois. Elle reste en retard lorsque le traitement se prend dans la deuxième année, et elle se développe très peu quand le traitement est ingéré après 10 ans.
L’opinion de Combe est également celle de von Kutschera. Dans les stations de Styrie, dans lesquelles on a organisé le traitement par l’État du crétinisme endémique, on institue le traitement le plus tôt possible. Les sujets y sont rarement sou-
mis au delà de 14 ans. Bien des enfants ont au-dessous de 5 ans. C’est surtout dans les premières années de la vie que la croissance est supérieure à celle de l’homme sain. On note jusqu’à 18 cm l/!2 de gain par an.
Les succès les plus rapides furent obtenus chez les enfants âgés de 1 à 6 ans.
Dans le cas de Sutherland, concernant un enfant constipé, apathique, dénué d’intelligence, le traitement fut commencé à o mois.
Or, comme il existe une hypothyroïdie du nourrisson (Spolverini) et du premier âge, on comprend qu’on puisse appliquer la thyroïdothérapie, dès ce moment, en procédant par les petites doses : 0,005 milligrammes pour commencer. Les produits thyroïdiens semblant passer dans le lait, il peut convenir, dans certains cas, de traiter l’enfant en thyroïdant la nourrice. Chez le vieillard, on peut également employer le traitement thyroïdien, à condition que ce soit à petites doses et sous surveillance. Nous avons soigné divers sujets ayant dépassé 70 ans et même 80 ans, sans aucun inconvénient et, parfois même avec avantage.
Pendant combien de temps faut-il continuer le traitement? Le myxœdème renseigne à ce point de vue, en montrant que le traitement doit être, à proprement parler, continu^ sous peine de voir réapparaître les phénomènes que la thyroïdothérapie atténue ou supprime.
Fraser cite le cas d’un homme de 42 ans, atteint de myxœdème, malade depuis 8 ans. Le traitement thyroïdien, actif en quelques semaines, fut suivi
pendant plusieurs années, puis interrompu o mois. En moins de 2 semaines, le tableau du myxœdème était revenu.
Nous avons figuré le cas d’une enfant, chez qui le myxœdème du visage était si marqué qu’elle ne pouvait ouvrir les yeux. Sous l’influence de 6 mois de traitement, l’enfant avait été transformée. Après 9 mois de suspension de traitement, elle retomba dans un état intermédiaire aux deux précédents. De toute façon, quand il s’agit de soigner le tempérament, le traitement devra être prolongé, pour ne pas dire chronique. Quand [on le suspendra, il faudra s’attendre à le recommencer, avec la reprise des signes qui en ont provoqué l’emploi, ou de phénomènes de même série. Dans le rhumatisme chronique, l’alopécie et autres troubles à marche lente et progressive, la durée du traitement se chiffre par mois et par années. Le malade d’ailleurs, dont les progrès continuent à se faire, ne demande pas mieux que de prolonger le traitement. En tous cas, il ne faut pas abandonner la médication d’une façon trop rapide.
Chez les enfants, l’équilibration plus facile de la glande du sujet permet parfois un traitement moins continu.
Quel est le mode d’action de la médication thyroïdienne dans la petite insuffisance thyroïdienne ?
Tout permet de croire que la médication agit sur la glande insuffisante elle-même, puisqu’elle est susceptible, si elle est mal tolérée, d’exagérer certaines fonctions de la glande, celles d’ailleurs qui sont en instance d’hyperthyroïdie.
Par l’intermédiaire de la glande, la Ihyroïdothérapie excite ou régularise certaines fonctions de la glande thyroïde elle-même, fonctions qui seront précisées au chapitre suivant, et exerce ainsi une action sur l’ensemble des organes dépréciés par l’insuffisance thyroïdienne.
Elle agit, du reste, soit par l’intermédiaire du système nerveux, en particulier des systèmes grand sympathique ou autonome, soit indépendamment du système nerveux, par l’intermédiaire des hormones (action hormonique). Ces substances excitatrices agissent directement, sans l’intermédiaire du système nerveux, d’une glande endocrine sur une autre glande endocrine, ou sur les divers tissus de l’organisme.
Dans la pratique, il convient d’adjoindre au traitement thyroïdien des médications appropriées à l’état du sujet.
L’hygiène générale, l’hygiène de la peau et de l’intestin, l’hygiène respiratoire, la discipline du système nerveux seront de mise. La viande, poison de la thyroïde (Watson, Horsley) sera prise en petite quantité. On se défiera des douches froides chez les sujets présentant déjà une tendance à l’hypothermie.
Comme médicaments : le bicarbonate de soude facilite (Hertoghe) l'action du corps thyroïde ; la strychnine trouvera son emploi chez les déprimés, la valériane, le cratœgus chez les nerveux.
Nous donnons le nom de médications métathyroïdiennes à certaines médications qui agiraient, en partie, par l’intermédiaire de la glande thyroïde.
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et qu’on peut associer au traitement thyroïdien qu’elles renforcent ou modèrent (médications iodée, arsenicale, phosphorée, calcique, sodique). Certaines médications thermales, la mer (Sardou) rentrent dans les médications méta-thyroïdiennes.
Lorsqu'à l’insuffisance thyroïdienne seront associées d’autres insuffisances, l’opothérapie devra être de même complexe, associée. Le corps jaune de l’ovaire, à la dose de 0,10 à 0,20 centigrammes par jour, la capsule surrénale en cachets de 0,10 centigrammes ou de 0,25 centigrammes, l’hypophyse de 0,10 à 0,50 centigrammes, exerceront par rapport au corps thyroïde une action antagoniste ou synergique favorable.
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L’insuffisance thyroïdienne, pour produire les différents troubles que nous avons étudiés, fausse isimultanément ou plus ou moins isolément les diverses fonctions de la glande thyroïde.
Il est intéressant d’étudier les mécanismes qui président à ces perturbations. Mais la question se présente ici sous deux aspects. D’une part, l’interprétation physio-pathologique des symptômes de l’insuffisance thyroïdienne se fonde sur la connaissance des notions déjà établies, en ce qui concerne la physiologie du corps thyroïde. Mais d’autre part, l’étude des troubles d’hypothyroïdie et de l’action thérapeutique qu’exerce sur eux le corps thyroïde, jointe à l’interprétation de l’hyperthyroïdie basedowienne et des conséquences du thyroïdisme alimentaire, expérimental ou thérapeutique, permet de fixer certains points encore non élucidés de la physiologie thyroïdienne, fonctions ou sous-fonctions. C’est dans ce double esprit d’analyse et de synthèse que sera rédigé ce dernier chapitre, qu’il nous a semblé bon de placer à la fin de ce travail.
car il comporte des notions encore nouvelles et qui restent soumises au contrôle des biologistes.
Déjà Vhabitus extérieur du sujet est comme un résumé concret d’un certain nombre de processus physiologiques établis et met en relief une fonction morphogène du corps thyroïde.
L’hypothyroïdien est petit, obèse, frileux. On trouve dans ces caractères l’indice d’un ralentissement dans les échanges, les oxydations, le métabo lisme des graisses, le métabolisme du calcium.
L’apathie, l’indolence, la fatigue, la lenteur de l’insuffisant thyroïdien, manifestent de même le rôle que joue le corps thyroïde dans le fonctionnement du système nerveux.
Ces deux notions de l’action du corps thyroïde sur les échanges nutritifs et sur le système nerveux, sont parmi les mieux établies et nous les retrouverons, à maintes reprises, dans l’analyse physiopathologique d’un certain nombre de symptômes de l’insuffisance thyroïdienne, à laquelle nous allons procéder. Les perturbations du métabolisme des matériaux azotés rendent compte en partie de l’hypoazoturie, de l’uricurie, de l’ammoniurie, de l’oxalurie qu’on rencontre dans l’insuffisance thyroïdienne.
Les troubles de chaleur animale s’expliquent par le ralentissement des échanges, la diminution des oxydations, l’atténuation des fonctions musculaires qu’on trouve dans l’insuffisance thyroïdienne, sans parler de l’abaissement du tonus du système nerveux.
D’autre part, le refroidissement du myxœdème,
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îa bonne influence sur les troubles thermiques de la thyroïdothérapie, l’existence d’une fièvre thyroïdienne, que réalise la maladie de Basedow, et que peut déterminer le traitement thyroïdien, ces divers caractères nous ont permis d’admettre une fonction thermogène du corps thyroïde. C’est, si l’on veut, une fonction dérivée, secondaire. Le rôle du corps thyroïde, dans la production et la régulation de la chaleur animale, n’en a pas moins d’intérêt.
C’est encore par la diminution et des échanges, et de l’activité de diastases de nutrition, que s’explique Yanorexie, phénomène fréquemment rencontré chez les hypothyroïdiens.
Après avoir mis en parallèle l’anorexie du myxœdème, l’action favorable sur ce symptôme de la médication thyroïdienne, la boulimie paroxystique de la maladie de Basedow et les crises de fringale que peut occasionner la thyroïdothérapie, après avoir rapproché les modifications de l’appétit alimentaire, des perturbations thyroïdiennes, portant sur les appétits cérébral et sexuel, nous avons eréé le terme de fonction orégogène. Celle-ci est donc, en partie, sous la dépendance du corps thyroïde : mais il est nécessaire de bien insister sur la considération suivante qui a une valeur générale. De l’action de la glande thyroïde sur les divers appétits, il ne s’ensuit pas que cette glande soit la seule à exercer cette action. Aucune des fonctions du corps thyroïde ne lui appartient d’ailleurs en propre. Car alors la vie ne serait point possible sans glande thyroïde.
502 LA PETITE LNSUFFISAISCE THYROÏDIENNE.
La constipation est un phénomène banal. Mais son existence dans le myxœdème, sa disparition par le traitement thyroïdien, la présence du phéno mène inverse (diarrhée) dans la maladie de Basedow et le thyroïdisme alimentaire, autorise à ranger ce symptôme parmi les phénomènes d’insuffisance thyroïdienne. Il s’explique alors, soit par un trouble sécrétoire, lié à l’influence du corps thyroïde sur l’ensemble du système de sécrétion, soit par un trouble de l’action neuro-musculaire de l’intestin, que nous avons rattaché à une perturbation de la fonction calcifiante.
Cette fonction calcifiante, qui a été démontrée par la méthode directe, trouve, en particulier, sa justification dans les troubles osseux, dans les hémorragies et dans certains troubles dentaires de l’insuffisance thyroïdienne. La question est toutefois actuellement en révision et l’on a une tendance à attribuer aux parathyroïdes cette fonction qui semble dépendre en partie du moins de la thyroïde. Elle appartient peut-être à tout l’appareil thyro-parathyroïdien.
En ce»qui concerne le système pileux, outre l’action du corps thyroïde sur les sécrétions sébacée et sudorale, sur la vaso-motricité, la trophicité, le système musculaire du poil, les connexions sont manifestes entre poils et thyroïde, de par la prédominance dans les poils et le corps thyroïde de l’iode et de l’arsenic. En outre, l’abondance dans la peau, le corps thyroïde (et la surrénale) de soufre, nous a conduits à envisager un appareil tricho-dermo-thyroïdien. Mais si, par son action
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sur le système pileux, le corps thyroïde possède une fonction trichogène, surtout marquée pour les cheveux, les sourcils et les cils, il n'en est pas moins établi que le testicule et l’ovaire gouvernent essentiellement le système pileux du corps et du visage, et que l’hypophyse et la surrénale exercent une influence sur le système'pileux du corps, par l’intermédiaire des glandes génitales.
L’influence du corps thyroïde sur le système vaso-moteur, le système nerveux sensitif, sur certaines auto-intoxications, sur l’état des échanges, explique la part qui revient à la thyroïde dans la genèse de certaines affections de la peau. Quant à la sécheresse, à l’absence de transpiration, à l’état squameux de la peau, ces états sont commandés en partie par le refroidissement de l’hypothyroïdien .
Les œdèmes de l’insuffisance thyroïdienne tiennent soit à un arrêt dans l’évolution des matériaux mucineux, soit à des troubles de la vaso-sécrétion. Il faut surtout indiquer ici, comme à propos du syndrome myxœdème, que l’absence (f œdème, dans le crétinisme avec goitre, indique que le trouble sous-cutané n’est pas en rapport avec l’excrétion colloïde, mais avec une véritable sécrétion interne de la glande (Garnier).
Le corps thyroïde joue, comme le montrent la clinique, l’expérimentation, les études hématologiques, un rôle dans la défense de l’organisme contre les infections et les intoxications. C’est une véri-
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table fonction antixénique, qui, si elle n’est pas propre au corps thyroïde, n’en a pas moins une grande importance, au point de vue de l’individu et joue un rôle dans le problème de l’immunité.
De par les perturbations de la peau, des muqueuses, de certaines cavités closes (telles que les articulations), qui résultent de l’insuffisance thyroïdienne, et inversement, de par la protection de ces divers systèmes, qu’assure le traitement thyroïdien, se trouve révélée une fonction pbylactique du corps thyroïde, qui fait intervenir l’état de la circulation artérielle, veineuse, lymphatique, l’état du système nerveux, l’état humoral.
Il y a lieu surtout d’insister sur l’action du corps thyroïde sur le système nerveux. Dans ses diverses fonctions (motilité, sensibilité, réflectivité, vasomotricité, trophicité, intelligence, organes des sens), il existe une véritable association neuro-thyroïdienne^ qui rend compte d’un certain nombre de troubles portant sur le développement et le fonctionnement de l’intelligence et sur l’ensemble du système nerveux. Par l’influence particulière du corps thyroïde sur le système grand sympathique et autonome et sur l’appareil vaso-moteur, la glande endocrine est en relation avec les divers tissus du corps..
Mais le système nerveux n’est pas l’unique intermédiaire entre la glande thyroïde et l’organisme. Elle fait intervenir les hormones de Starling pour agir, en particulier, sur les globules du sang (Marbé). C’est une action hormonique qui met sans
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doute les diverses glandes endocrines en rapport avec la thyroïde.
En résumé, l’action thyroïdienne règle les échanges nutritifs, s’exerce sur le système nerveux. L’insuffisance de la thyroïde se manifeste d’une façon plus spéciale par les troubles des fonctions thermogène, orégogène, trichogène, calcifiante, antixénique, phylactique, etc.
On peut envisager le rôle de la thyroïde d’une façon plus générale, et attribuer ces diverses fonctions, soit à la présence dans l’organisme d’une substance utile au fonctionnement du système nerveux, que la glande déverserait dans le sang, d’après Schiff (fonction eupragique), soit à une action anti-toxique qui s’exercerait surtout sur les substances toxiques d’origine intestinale (Blum). L’accord n’est point encore établi entre ces deux doctrines, qui ne sont peut-être pas contradictoires, car il est permis de supposer que la sécrétion eupragique facilite la neutralisation dans l’organisme des substances toxiques.
Les actions du corps thyroïde sont-elles chimiques? fonction d’iode, de phosphore, d’arsenic, de soufre, substances que la glande contient. On ne peut faire que des hypothèses à ce sujet. L’avenir permettra, peut-être, de mettre en rapport avec les troubles de l’insuffisance thyroïdienne des variations chimiques de l’organe. Ces actions dépendentelles des lipoïdes que M. Iscovesco a séparées dans la thyroïde comme dans l’ovaire? C’est là un nouveau chapitre à peine entrouvert.
Insistons, pour terminer, sur la complexité des actes biologiques, d’où il découle que l’étude d’un organe isolé est toujours artificielle et ne peut mettre en évidence que des dominantes.
Déjà nous avons montré l’association des actions endocritiques dans le problème de la trichogénèse.
Pour ce qui est des échanges azotés, on ne saurait méconnaître les rapports réciproques du foie et du corps thyroïde.
Dans les troubles vaso-moteurs, la glande surrénale, dont l’action sur la pression artérielle est bien établie, joue un rôle indéniable. A ce propos, rappelons que d’une façon plus générale, pour Sajous (de Philadelphie), l’activité thyroïdienne s’exercerait par l’intermédiaire de la glande surrénale, elle-même actionnée par l’hypophyse; et c’est la surrénale, dont la sécrétion serait, pour Sajous, le principe actif de l’hémoglobine, qui finalement interviendrait dans les oxydations.
C’est l’action synergique ou antagoniste de la glande thyroïde et des autres glandes à sécrétion interne, c’est la notion de l’instabilité thyroïdienne qui permettent de préciser les divers cas complexes s’offrant à l’observation journalière. L’insuffisance thyroïdienne conserve, dans ces complexus, une place de première importance, que confirment les résultats de la thyroïdothérapie. Telle est la justification de ce petit volume.
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