La tension superficielle du plasma et du sérum sanguins avec applications à l'étude de la coagulation du sang
N. L Cosmovici
Lu avec liregratuitement.com, la bibliothèque des livres libres et gratuits.
PAR
AN ECO SNMONVTEI LICENCIÉ ÀS SCIENCES
1: THÈSE.— La tension superficielle du plasma et du sérum sanguins avec applications à l’étude de la coagulation du sang.
2» THÈSE. — Propositions données par la Faculté.
Soutenues le Î ve Juin, devant la Commission d'examen.
MM. DASTRE : Président.
Hauc ) 5 Examinateurs.
MarrucHOT
LE GRADE DE DOCTEUR ÈS SCIENCES NATURELLES
De PAR f 1e] SAN | ARAORALLLESS À NN COSMOMVIC]I LEISHIUIRELK } LICENOIÉ ÀS SCIENCES \ LEIDEN 4 \LEIDEN anse = _ Ed
1= THÈSE.— La tension superficielle du plasma et du sérum sanguins avec applications à l’étude de la coagulation du sang.
2=° THÈSE. — Propositions données par la Faculté.
< Soutenues le Juin, devant la Commission d'examen. MM. DASTRE : Président.
Haua
Ù Examinateurs.
MATRUCHOT
J. RIBAN
LIPPMANN .. Physique:
OUTRE Re Physique.
\ BOUSSINESQ ...:... Physique mathém. et calcul des probabilités. PICARD ............ Analyse supérieure et algèbre supérieure. V.SDELAGE.. +. 1. Zoologie, anatomie, physiologie comparée. Gaston BONNIER ... Botanique.
D'ASTRE ER 15e eee Physiologie.
ÉŒNTIGSS ee ae Mécanique physique et expérimentale. INÉLATMeer serrer Géographie physique.
GOURSATR Eee Calcul différentiel et calcul intégral. HALLER ....... .. Chimie organique.
JOANNIS RE ee ee Chimie (Enseignement P. C. N.) FASETI. Line rise Physique: .
WALLERANT ........ Minéralogie.
ANDOYER -...-.... . ‘Astronomie.
PAINEEVÉ nec eite Mécanique rationnelle.
HAGGR See ra st ne Géologie.
MHOUSSAK TR ee Zoologie.
H. LE CHATELIER ... Chimie.
Gabriel BERTRAND. . Chimie biologique.
Mme P. CURIE ...... Physique générale.
CAOLLERYE SERRE Zoologie (Evolution des êtres organisés). C-CHABRIÉT... 000 Chinrie appliquée.
GAURBAIS EST RS Chimie.
Émile BOREL ....... Théorie des fonctions.
MARCEHIS ee. Aviation.
Jean PERRIN ....... Chimie physique.
Ge BRUVOT ee 5 ve Zoologie, anatomie, physiologie comparée. MATRUCHOT ....... Botanique.
ABRAHAM: 6. ss 0 Physique.
GARTANT de els s'est Calcul'différentiel et calcul intégral. CINGUITCHARDIE Mathématiques générales.
MOFBIARD Ge... Physiologie végétale.
Ne es ie ee el tte Application de l'analyse à la géométrie. NET ee et ele eee Histologie.
BUISEUXS. een Mécanique et astronomie,
ÉEDUCLER ES 1 ne Physique.
MICHEL NÉE eue Minéralogie.
HÉROUARD ......... Zoologie.
Léon BERTRAND .... Géologie.
Rémy PERRIER .... Zoologie (Enseignement P. C. N.).
COLTON I dan DUT Physique.
LESPIEAU ..... .... Ghhnie.
CRUE ET Se Pétrographie.
SAGNACG crois + 0 se. Physique (Enseignement P. C, N.). PEREZ ES use RTS Cie Zoologie (Evolution des êtres organisés).
\ - à ru Ras dy À 4 ? 4 Î d Mai HE dl À à | Et # LED) ( 1; ut , A (nl QE :
? A d Le L 1 ; à - »
A MON CHER MAITRE
MoxsIEUR LE Docteur P. PORTIER
Adjoint du Laboratoire de Physiologie de la Sorbonne (Hautes Études). Professeur à l’Institut Océanographique.
« Qui me suggéra l’idée de cette thèse. Je le prie de me permettre de la lui dédier comme un bien faible témoignage de ma respectueuse affection et vive reconnaissance pour la bienveillance qu’il m'a toujours témoignée et la savante direction qu’il a imprimée à mes recherches.»
PRÉFACE
Le présent travail est le résultat d'expériences poursuivies pendant deux ans dans les laboratoires de physiologie de la: Sorbonne et de l'Institut océanographique.
Je prie mon éminent maître, M. le Professeur DASTRE, membre de l'Institut et de l Académie de Médecine, de trouver ici l'expression émue de ma bien vive et respectueuse gratitude, pour l'hospitalité bienveillante qu'il m'a ‘offerte dans ses laboratoires et les précieux conseils qu'il m'a donnés dans nombre de circonstances.
Je prie S. À. R. le PRINCE DE Monaco, fondateur de l Institut océanographique, d'agréer mes très respectueux hommages et remerciements pour l'honneur qu'il m'a fait en m'autorisant à travailler dans le laboratoire de physiologie de l'Institut.
M. le professeur DELAGE, membre de l Institut, n'a, à plusieurs reprises, accueulli avec une grande bienveillance dans son laboratoire de Roscoff où j'ai trouvé, pour les recherches que j'expose aujourd'hui, nombre de matériaux des plus pré- CEUX.
Je prie M. Delage de croire à ma respectueuse reconnaissance, à laquelle j'associe son savant collaborateur, M. le Professeur HéROUARD, sous-directeur du laboratoire de Roscoff.
Je tiens aussi à assurer de mon souvenir reconnaissant, M. Vicror HENRi1, direcieur-adjoint de laboratoire de la Sorbonne, dont l'enseignement de chimie-physique a été, pour moi, d'une si grande utilité.
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DU PLASMA ET DU SÉRUM SANGUINS AVEC APPLICATIONS A L'ÉTUDE DE LA COAGCLATION DE SANG
INTRODUCTION
TENSION SUPERFICIELLE. — On sait que, lorsqu'on met en contact deux liquides à tensions superficielles inégales (eau: alcool), le liquide à tension superficielle faible (alcool) chasse
devant lui et vient prendre la place du liquide à tension superficielle forte (eau).
L'expérience est très facile à réaliser, en disposant côte à côte, sur une lame porte-objet, une couche d’alcool tenant en suspension urie poudre bleue et une couche d’eau tenant en suspension une poudre rouge. Lorsque les deux liquides arrivent au contact, on voit les grains rouges fuir devant les grains bleus qui prennent leur place.
Si les deux liquides sont miscibles l’un à l’autre, le phénomène se poursuit jusqu’à ce que le mélange soit parfait et qu'il en résulte un liquide à tension superficielle intermédiaire.
Si les deux liquides ne sont pas miscibles, le liquide à tension superficielle faible forme une barrière physique en face du liquide à tension superficielle forte.
Un tube capillaire dont l’extrémité est enduite d'huile peut affleurer une couche d’eau sans que celle-ci monte à son intérieur.
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Nous n’insisterons pas sur ces faits de physique élémentaire qui sont connus de tous.
et
Con nuen re PHYSIOLOGIQUES. — Tous les liquides du milieu intérieur ne possèdent pas la même tension superficielle. Les liquides du milieu extérieur et ceux du milieu interne peuvent aussi avoir des tensions superficielles très différentes. Il en réulte des conflits entre ces différents liquides qui se règlent d’après les lois découvertes par les physiciens.
On conçoit donc que la considération de la tension superficielle puisse être de grande importance pour le physiologiste.
Nous allons en donner quelques exemples concrets en nous bornant aux plus importants. |
1° On sait que la bile des vertébrés a une tension superficielle extrêmement basse qu’elle doit aux acides biiaires qu’elle contient (*). Il est évident qu’en se mélangeant aux liquides intestinaux, elle doit conférer à ceux-ci la propriété ‘de pénétrer à l’intérieur de la muqueuse intestinale.
La bile doit donc jouer un rôle important dans le phénomène de Pabsorption. Le fait est connu depuis longtemps à propos des graisses, car il est facile, ici, à suivre à la vue. Qu'il suffise de rappeler les travaux, sur ce point, de Cl. Bernard et ceux de A. Dastre, sur les rôles respectifs de la bile et du suc pancréatique dans l’absorption intestinale.
D'une manière générale, les liquides intestinaux ont une tension superficielle plus basse que celle du milieu sanguin, d’où ai un des principaux facteurs de l'absorption. (Z. Traube ; G. Billard.)
Si le phénomène est aussi important, ü est probable qu'il doit être général dans toute la série animale. Mais on sait que les Invertébrés ne possèdent pas d'acides biliaires dans leurs sues digestifs ; le mécanisme décrit va-t-il donc être ici en défaut ?
Non, car les liquides digestifs des Invertébrés possèdent toujours une tension superficielle extrêmement basse, due
(*) La réaction de Hay : fleur de soufre surnageant l’eau, mais tombant au fond d'une urine ictérique est fondée sur la propriété que possède la bile d’abaisser la tension superficielle des liquides auxquels elle est mélangée.
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aux peptones qu'ils renferment. (MM. Chauchard et P. Portier.)
2° Toutes choses ‘égales, d’ailleurs, une solution sera d'autant plus toxique qu'elle pénétrera plus rapidement et plus activement dans l’intérieur des cellules. Il est donc possible que la tension superficielle et la toxicité soient liées par une certaine relation.
Cest, en effet, ce que l'expérience prouve. Exemples :
Toxicité des alcools, de l'urine, d'autant plus grande que la tension superficielle est plus faible. (Billard et Dieulafé, Billard et Perin ; E. Nicolas.)
Toxicité de solutions de curare. (Billard et Dieulafé.)
Toxicité des alcaloïdes. (Traube et Onodera.)
39 L'appareil inspiratoire des Insectes est constitué par une multitude de tubes capillaires, les trachées, qui s’insinuent au sein de tous les tissus pour y apporter l'oxygène et qui débouchent à la surface du corps par des ouvertures : les stigmates.
Chez les insectes aquatiques, le système trachéen va-t-il être envahi chaque fois que l’eau arrivera au contact des stigmates, rendant ainsi impossible, ou bien précaire, l’existence de l’insecte dans ce milieu aquatique ? ;
Non; l’eau ne peut pénétrer à travers le stigmate, en raison d'un anneau de chitine hydrofuge, c’est-à-dire d’une zone de tégument imprégnée d’une substance à tension superficielle très basse. (2. Porter.)
Qu'on plonge, au contraire, l’insecte dans un liquide à tension superficielle encore plus basse, son système trachéen est envahi. C’est le principe sur lequel sont établis les liquides insecticides (jus de tabac, eau de savon, pétrole).
On voit clairement, par ces quelques exemples, l'importance de la tension superficielle dans les phénomènes biologiques.
Il nous a semblé qu’il y avait intérêt à reprendre l'étude de certaines questions physiologiques à la lumière de ces faits.
La coagulation du sang ne se produit pas lorsque ce sang, à la sortie du vaisseau, est reçu dans un vase enduit d’une substance à tension superficielle faible (huile de vaseline, paraffine, etc.).
L'introduction, dans le système circulatoire, d’une solu-
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tion de peptones, suspend, quand certaines conditions sont réalisées, la coagulation du sang. Or, on sait que ces solutions de peptones ont une tension superficielle extrêmement faible.
Certains sérums (Anguille, Congre, Murène) ont un pouvoir toxique très énergique. Que remarque-t-on du côté de la tension superficielle de ces liquides ?
Telles sont les principales idées directrices de notre travail. On verra qu’à*propos de l’action anticoagulatrice des peptones, la détermination de la tension superficielle nous a permis de suivre, avec beaucoup plus de précision qu’on ne l'avait fait jusqu'alors, le sort des peptones injectées et que nous avons pu ainsi préciser (du moins, nous l’espérons) le mécanisme intime de l’action anticoagulatrice des peptones.
I. — Méthode du compte-gouttes
Pour la détermination de la tension superficielle, nous avons adopté la méthode du compte-gouttes (système Duclaux).
Par une série de tâtonnements, nous sommes arrivés à reconnaître que, pour obtenir la tension superficielle des humeurs, la méthode de compter les goutes données par une quantité fixe de liquide à la même température, était avantageuse. Elle n’exige qu’une petite quantité du liquide; elle présente, d'autre part, une grande précision; ainsi, est-ce cette méthode qui nous servit dans notre travail.
La tension superficielle, dans cette méthode, nous est
donnée par la formule :
Next
MAN
dans laquelle N, est le nombre des gouttes d’eau distillée ; d, la densité du liquide prise par la méthode du flacon et N le nombre des gouttes du liquide, dont il s’agit de déterminer la tension superficielle.
On part de l'emploi des volumes égaux de liquides, qu’on laisse se réduire en gouttes!
Le volume V d’un liquide étant égal au nombre des gouttes multiplié par le volume d’une goutte, on a : V=N,.V, pour l’eau ; et V = N. V pour le liquide. Comme les volumes sont égaux, nous avons alors :
NV = NUE (2) RG Nam Na (U
Le volume d’une goutte est égal à son poids, divisé par sa densité; en marquant par p et d, le poids et la densité du liquide et par Fa et da, ceux de l’eau, nous avons :
V = et Va= (4)
RIT
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En remplaçant ces valeurs dans la formule (3) nous avons, en donnant à d, sa valeur de 1 :
d ] Na P e — = — — — — X d = — J
Mais la valeur du poids d’une goutte est, d’après la loi de Tate :
K 1 pour le liquide et K, pour l’eau.
La constante K est la même, car nous nous servons du même compte-gouttes. Alors, on à :
Die CHER AE (6)
Be Ka Va En remplaçant ces valeurs dans la formule (5) on a :
Na, SE 5 WT En (7)
ql , k RT.
Or, le rapport < est la tension superficielle du liquide Ja à déterminer, par rapport à celle de l’eau, tension que nous marquons par.f ; de la sorte, on arrive à la formule admise (*).
En multipliant la valeur de lf par la tension superficielle de l’eau, on obtient la tension superficielle du liquide en dynes. Je donne ici le tableau des valeurs en dynes pour l’eau disüllée, aux températures comprises entre 10° - 30° (*) que nous avons utilisée pour faire nos calculs.
LJES
TABLEAU DE LA TENSION SUPERFICIELLE DE L'EAU
(Valeur en dynes.)
DEGRÉS DYNES DEGRÉS DYXNES DEGRÉS DYKNES- 100 74,01 170 72,96 71,93 | 110 73,86 180 72,82 71,78 120 73,70 190 72,66 71,63 13° 73,56 20° 72,53 71,48 140 73,41 21° HA OT 71,83 159 73,26 230 72,22 71,18 16° 73,11 | 230 72,08 71,03
(*} LaxDoLr-BôRNSTEIN, D' WiLHELM et MEYERHOFFER. (Physikalisch- Chemische Tabellen, p. 102. 1905.)
En procédant de cette manière et contrôlant rigoureusement chaque détermination, nous sommes arrivés — comme on le verra — à des chiffres d’une parfaite constance.
IL. — Méthode d’ascension dans les tubes capillaires
Nous n'avons pas employé la méthode capillaire pour des raisons purement pratiques.
Ainsi, au mois de juin 1912, pendant quatre jours de suite, en faisant une série de déterminations avec les mêmes tubes capillaires sur le même sérum de cheval, nous avons constaté qu'il était très difficile, avec des tubes étroits et longs, de réaliser une constance de niveaux ; en tout cas, l’invariabilité
de niveau dans les tubes capillaires est longue à obtenir.
Voici les chiffres que nous avons notés :
Au moment de la plongée des capillaires (vase à eau et vase à sérum), nous avons une différence de niveau de 6,36.
ATOS CTUELLIE SU rte aie Lie le pts etee 6,48 SR RSR A PE EE RO EU SN À 6,5
DO RE te een ne ee es 6,68
Ve TA MR RE LE RS OA ES 6,70
LES RE A GRR NC MP EEE Re 6,80 GORE ER Er RO 6,68
Le lendemain avec les mêmes tubes on arrive, au bout d’une heure, à une différence de 6,50; Le troisième jour, à une différence de 6,86.
— Nous avons choisi d’autres tubes ; et, avec un échantillon du: même sérum, nous avons obtenu les résultats suivants :
SÉRUM EAU (divisions) (divisions) Au début, une différence de niveau de 18,00....... (180,46 — 162,46) Au bout de 5 minutes 17,92..,.... (180,32 — 162,40) » 17 » GE CREER (180,10 — 162,36) » 18 » ADO (179,86 — 162,20) » 33 » 17,50 LORS tes (179,70 == 162,20) » 53 » AAC Eee (179,50 — 162,04) » TASER) EM PAUL. 5.0 (179,30 — 162,00) » S2(4223n)17,20.1. 570 (179,20 — 162,00)
Le lendemain, sur les mêmes tubes, qui sont restés Immobiles, nous lisons une différence de 13,72:(175,72) — 162,00). Ces grandes variations dans les niveaux et la longueur du temps demandé pour avoir le niveau constant, nous
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autorisent à rejeter l'emploi des capillaires dans nos recherches. Ajoutons que, lorsqu'il s’agit de déterminer la tension superficielle du plasma, comme il faut longtemps pour avoir le niveau constant, on a toutes chances que le plasma coagule dans le tube capillaire.
Une autre constatation à relever : la lecture de ces dénivellations nous montre que l’eau distillée prend, dès le commencement de l'expérience, son niveau normal (donné, 1ci, par la hauteur de 162 divisions).
M. F. Maraghini (*) arriva aux mêmes résultats et la citation suivante est assez concluante : « La plus grave diffi- « culté que j'aie rencontrée dans la détermination de la ten- « sion superficielle a toujours consisté dans la viscosité des : « liquides dont je devais m'occuper spécialement. Bien que « j'aie fait le signe. d’affleurement près de l’extrémité infé- «rieure du tube capillaire, de manière qu’il ne restait de « celle-ci que le morceau nécessaire pour qu’on pût le saisir « avec les pinces qui devaient le rompre au point juste, « afin qu’on exécutât la mensuration de son diamètre ; cepen- « dant la colonne liquide résiduelle de 4 ou 5 mm. était encore « peu mobile et je ne suis pas parvenu, avec du sérum de sang « de cheval, à obtenir des états d'équilibre stable et sûr. De « plus, je me suis apercu que, quand, en employant exac- «tement la même technique, j'obtenais une série concor- « dante de chiffres, cela ne constituait pas encore une preuve « absolument démonstrative, parce que, en variant la tech- « nique d’une manière insignifiante, Je trouvais une autre « série de chiffres, différente de la première, sans qu'il fût pos- « sible, rationnellement, de choisir entre les deux modalités « techniques.
«Je me demandai alors s’il ne valait pas mieux aban- « donner la méthode des capillaires et en choisir une autre. »
Procédé. — Nous nous servons, généralement, d’un compte-gouttes Duclaux, de 5 cc, construit de manière à nous donner 100 gouttes d’eau, à la température de 15°, ce qui fait 20 gouttes par 1 ce.
(*) F. Maraanint, Recherches expérimentales sur la tension superficielle du sérum de sang. (Arch. ital. de Biologie. T. LVIH, fase. 2, p.216: 4912)
La partie terminale de la pipette est capillaire et, à Pextrémité opposée, elle porte un petit renflement qui permet d’aspirer avec la bouche.
On introduit la pipette verticalement dans un flacon (fig. 1) à travers un bouchon de liège coupé en deux moitiés, portant des encoches pour permettre la sortie de l'air chassé par le liquide qui coule dans le flacon, permettant ainsi que la pression reste la même et que le liquide setrouve pendant toute la durée de l'expérience dans une atmosphère de vapeurs du liquide même.
Avant chaque opération, la pipette, le flacon, sont stérilisés, et, après avoir rempli la pipette avec le liquide choisi, on essuye le bout avec du papier Joseph, afin que toute souillure soit enrayée.
On cherche la température du liquide avant et après chaque opération avec un thermomètre donnant le 1/10 de degré.
La pratique nous montre que, pour un volume donné de 5ce, le ML nombre de gouttes obtenu varie un peu avec la vitesse de IX chute des gouttes. Aussi convient-1l de les laisser tomber avec une vitesse moyenne, par exemple de 50 gouttes par minute, que l’on peut très bien compter, et en même temps on évite même l'erreur d’une goutte, ce qui, pour la tension superficielle des sérums, à une grande importance, si l’on veut chercher une fixité spécifique.
Les recherches entreprises ont eu, comme premier but, de savoir si la tension superficielle était différente pour le plasma et pour le sérum d’un même sang. Une fois cette étude faite, nous avons été amené à étudier d’autres faits qui se montrèrent variables, selon qu’il s'agissait de sang de poissons ou de sang de mammifères.
Prise de sang. — La prise de sang étant un facteur très important dans ces recherches, elle fut toujours faite avec
Lo]
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des canules en verre stérilisées auxquelles était adapté un tube mince de caoutchouc, toujours très bien lavé et préalablement irrigué par un courant d’air très chaud! pour le bien sécher.
Les verres dans lesquels le sang était recueilli ont été toujours bien lavés et stérilisés, car nous avons remarqué qu'une condition essentielle pour empêcher ou retarder Ia coagulation du sangy était d’avoir, où des tubes paraffinés, ou des verres à parois lisses, très propres, faits reconnus par d’autres auteurs : nous ajoutons que la stérilisation n’est pas moins nécessaire.
Quand il s’agissait de poissons, pour obtenir le plasma, nous avons évité de recourir aux substances anticoagulantes..
Nous obtenions ainsi le plasma en dehors de toute action chimique, action qui pourrait masquer le phénomène physique que nous voulions étudier. La prise de sang dans des tubes à centrifuger stérilisés était suffisante. :
Pour obtenir le plasma sanguin des mammifères, nous avons toujours employé l’oxalate de soude, car, autrement, le plasma coagule dans le compte-gouttes, malgré la stérulisation des verres et canules.
Il est bien évident que l'emploi des verres stérilisés est inutile dans nos prises de sang peptonisé.
La prise de sang, chez les poissons, a été toujours faite dans le bulbe artériel.
Pour les mammifères, nous avons choisi la carotide ou la jugulaire.
Les différentes précautions à prendre seront indiquées au fur et à mesure, avec les expériences mêmes.
COMPARÉES DU PLASMA ET DU SÉRUM DU SANG NORMAL
Nous nous sommes proposé d'étudier le sang du plus grand nombre d'animaux possible. En réalité, c’est le sang des poissons et de quelques mammifères que nous: avons: pu étudier avec le plus de préeision et en passant nous avons étudié aussi celui d’un Octopus vulgaris (Poulpe).
Nous ne connaissons aucun travail ayant trait à la tension superficielle du liquide sanguin des Invertébrés.
$ I —— Le sang des Mollusques.
Parmi ces animaux, Je n'ai eu l’occasion d'étudier qu'un Cephalopode, lOctopus vulgaris (Poulpe).
Plasma : IS ÉTLMAAE Plasma (gouttes). 102,5 } to 1803 Sérum (gouttes). 112,5 } ta 1çns Eau (gouttes).... 100,5 Eau (gouttes)... 100,5 \ RER EE ete 1,051 DRASS En 1,095 F = 1,0305 ou 74,991 dynes. F — 0,9425 ou 67,738 dynes. $ II — Le sang des Poissons.
On ne peut pas dire que notre étude embrasse la classe entière de ces vertébrés. Comme nous avons eu en. vue, plutôt les poissons connus comme ayant un sérum sanguin toxique, c’est surtout sur ces sortes de poissons que furent dirigées nos déterminations.
Nous commencerons avec quelques exemplaires, dont le sérum sanguin est inactif, ou plutôt, possèdeun pouvoir toxique
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excessivement faible, pour passer aux poissons à sérum sanguin de plus en plus toxique.
Nous avons adopté cette voie pour des raisons que nous “exposerons plus loin, dans un autre chapitre, quand il faudra revenir sur les chiffres obtenus et enregistrés 11.
À. — Trigon vulgaris.
Les recherches ent'été faites à la station zoologique de Naples, pendant le mois d’août 1913, la température, dans le laboratoire, variant entre 24 et 30.
Plasma : Sérum :
Plasma (gouttes) 102 to 2595 Sérum (gouttes) 106 tone Eau (gouttes)... 103 Eau (gouttes). 103,5 DA 1,0236 Det oenear 1,025 F — 1,0336 ou 74,114 dynes. F — 1,0008 ou 71,557 dynes. 2° EXEMPLAIRE Plasma : | Sérum (*) :
Plasma (gouttes) 99 ? Lo 9705 Sérum (gouttes) 102 to 94e Eau (gouttes)... 10 Eau (gouttes)... 102,5 DR Re et 1,0249 DER Re 1,0263 F — 1,0766 ou 76,874 dynes. F — 1,0313 ou 74,181 dynes. B.— Squalus acanthus.
Expérience faite à Roscoff, au mois de septembre.
Plasma : Sérum :
Plasma (gouttes)." 96 to 480 Sérum (gouttes). 102,5 ! tofs Eau (gouttes).... 100,5 Eau (gouttes).... 100,5 \ DRE alt 1,024 IDR RE 1,025 F — 1,072 ou 78,063 dynes. F — 1,005 ou 783,184 dynes. C — Scyllium stellare.
Expérience faite à Naples, au mois de mai 1914. 197 EXEMPLAIRE Plasma : “Sérum :
Plasma (gouttes) 98 jo 200 Plasma (gouttes). 103 jo _opo Eau (gouttes)..: 101 Eau (gouttes)... 101 DRM Re ie 1,0321 DIRES SAS 1,036 F = 1,0637 ou 77,15 dynes. F — 1,0159 ou 73,683 dynes.
(*) Pour le sérum, deux échantillons du sang du même individu nous donnent les mêmes chiffres.
D. — Raja punctata.
Expérience faite à Roscoff au mois de septembre.
Plasma : Sérum. :
He. (gouttes) 97,5) to 450 Sérum (gouttes) 102) ee au (gouttes)... 100 Eau (gouttes). 100 RE Qt 4,029 Dee seen 1,0309 F — 1,0553 ou 77,311 dynes. F — 1,0106 ou 74,936 dynes. E. — Torpedo marmorata.
Expérience faite à Naples, au mois de mai.
Plasma : $ Sérum :
Plasma (gouttes). 100 } & 900 Sérum (gouttes). 107 to 200 Eau (gouttes)... 101 \ Eau (gouttes)... 101 NP EE FRE NES 1,034 | LENS Nec Mi 1,0368 F — 1,0443 ou 75,748 dynes. F = 0,9786 ou 70,977 dynes. F.— Conger vulgaris (noir).
Expérience faite sur deux exemplaires, à Roscoff (mois de septembre) et un à Naples (mois de mai).
Plasma : Sérum :
Plasma (gouttes). 102 } {0 4-03 Sérum (gouttes)... 115 to 4703 Eau (gouttes). ..,. 100,5 Eau (gouttes).... 100,5 1 NÉ RIREP TA 1,018 DATES TO UREE 1,019 F — 1,003 ou 73,136 dynes. F — 0,8905 ou 64,933 dynes. 2° EXEMPLAIRE Plasma : Sérum ; Plasma (gouttes) 99 ? to 4607 Sérum (gouttes).. 107 to 4607 Eau (gouttes)... 100 Eau (gouttes).,.. * 100 Pepe e EM 1,0328 ANS DC 1,033 F — 1,0432 ou 76,1€8 dynes. F — 0,9654 ou 70,479 dynes. 3° EXEMPLAIRE Plasma : Sérum :
Plasma (gouttes) 105 ) bo 900 Sérum (gouttes). 109,5 ) &o 990 Eau (gouttes)... 101 Eau (gouttes)... 101 5 CN AAA TEEN 1,1053 DATE STE 1,0184%
F — 0,9766 ou 70,832 dynes. F — 0,9393 ou 68,127 dynes.
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Expérience incomplète par manque de la densité. Nous donnons seulement le nombre de:gouttes.
4er “EXEMPLAIRE. (de Roscoff).
Plasma : Sérum :
Plasma (gouttes). 1029) 4 ,ào Sérum (gouttes). 109,5 de 1805 Eau (gauttes)..... 100 Eau (gouttes)... 100,5 F — 06803 ou 74,67 dynes. F — 0,9178 ou 66,76 dynes. G. — Conger vulgaris (blanc).
Expérience faite à Naples, au mois d'août.
17 EXEMPLAIRE Plasma : Sérum :
Plasma (gouttes) 110,59 & oo Sérum (gouttes) 130 { 40-9805 Eau (gouttes).. ‘104 ! Eau (gouttes).. 104,5 ANA A 1,0187 IE TS RTE RE 1,0177 F — 0,987 ou 68,384 dynes. F — 0,756 ou 58,868 dynes. Plasma : Sérum :
Plasma (gouttes). 110 } & og 7 Sérum-(gouties). /118%,5 7) roro Eawx(gouttes).... 104,5 _. Eau (gouttes). 103 RE Ne 1,018 DERNIERS 4,0203 F — 0,5679 ou 68,938 dynes. F — 0,7815 ou 56,014 dynes. H. — Anguilla vulgaris (anguille).
Expériences faites à Paris.
417 EXEMPLAIRE Plasma : Sérum :
PI ittes Sé es asma (gouttes) + to 2go Sérum (gouttes). 129 to 200 Eau (gouttes ... 101 ‘Eau (gouttes). ... ‘101: DM 2 1,0268 LD SRE ET Re L 4 030 F = 0,9876 ou 71,63 dynes. F — 0,8068 ou 58,517 dynes. 2° EXEMPLAIRE Plasma : Sérum :
Plasma (gouttes) 102,5, Sérum (gouttes). 132 G to 200 (8 DEA N Ë Eau (gouttes)... 101 Eau (gouttes).... 101,5 nr Dre a à 1,0216 1 RERO ENE 1,024
F — 10065 ou 72,84 dynes. F — .0,1875.ou 58,982 dynes.
Plasma : ‘Sérum ? (demi-caïllot) :
Plasma (gouttes) 102 : did 14 Sérum (gouttes). 445 } & 490 Eau (gouttes)... 100,5 $ Eau (gouttes)... 100,5 S JF CRC AR EE RME 1,0274 DR SA A tte 1,028
F — 1,0123 ou 73,715 dynes. F — 0,899 ou 65,465 dynes. Sérum :
Sérum (gouttes). 135 | to 290% Eau (gouttes)... 402 ; LB ME PIRATES Me 1,028
Nous croyons utile — avant de continuer à exposer, dans l’ordre adopté, les résultats obtenus de nos analyses. — de donner quelques explications sur les résultats de cette dernière.
La coagulation du sang d’anguille à lieu par étapes ; elle commence par la formation d’un caillot incomplet, ou de plusieurs caillots isolés, qui s'unissent pour aboutir, à la fin, au caillot typique, de la coagulation complète, qui a lieu, en général, au bout de quelques jours.
Tenant compte de ce fait, nous nous sommes demandé ce qui advenait de la tension superficielle du plasma, après la formation de chaque caillot, jusqu’à la coagulation complète.
© Pour répondre à cette question, nous avons centrifugé notre plasma, pour le débarrasser de son caillot, et puis, nous avons déterminé sa tension superficielle.
Le résultat obtenu fut, après la séparation du premier caillot, de 65,465 dynes.
Nous trouvons done, que la formation d’un caillot est suivie d’un abaissement de la tension superficielle : la tension superficielle du plasma qui était, au début, de 73,715 dynes, est devenue, après la formation du caillot, de 65,465 dynes.
Si, dans cette analyse, nous trouvons dans le tableau le mot sérum suivi d’un point d'interrogation, cela tient au fait que nous ne nous trouvons plus, 1ci, en présence d’un vrai sérum, mais d’un plasma plus ou moins dépouillé de son fibrinogène.
En effet, ce sérum abandonné à lui-même, dans un endroit
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frais et à l'obscurité, continue à coaguler, en nous donnant un caillot typique. |
En mesurant de nouveau la tension superficielle de notre sérum, après cette seconde coagulation, nous trouvons qu’elle est encore plus basse qu'auparavant.
Cette analyse, donc, nous montre que la formation de chaque caillot, dans le plasma, est suivie d’un abaïssement de tension superficielle. * -
Ce fait, nous le confirmons, d’ailleurs, par une autre analyse faite sur le sang d’une autre anguille que nous citons 1c1 ; analyse incomplète, par manque de la densité, ce qui nous oblige de donner seulement les valeurs du compte-gouttes.
Flasma : . Sérum ? (demi-caillot) :
Plasma (gouttes)... 109 to ago Sérum (gouttes)... 4117 ee Eau (gouttes)..... AO DES Eau (goutes)...... 100
F — 0,9266 ou 67,206 dynes (*) F — 0,8547 ou 62,615 dynes. Sérum :
Sérum (gouttes). 132,5 ! to 290 Eau (gouttes).... 101
F — 0,7622 ou 55,282 dynes.
En comparant les résultats obtenus dans cette analyse avec ceux de l’analyse précédente, nous constatons une parfaite concordance, non seulement au point de vue de l’augmentation du nombre des gouttes qui a lieu après la formation du premier caillot (augmentation de 109 gouttes à 117 gouttes); mais, concordance aussi en ce que ce premier sérum, abandonné à lui-même, dans les mêmes conditions, continue à coaguler, en donnant un caillot définitif. Le nombre de gouttes est porté, cette fois-ci, de 117 gouttesà 132,5 gouttes.
Comme nous voyons, ces deux analyses sont d’une grande importance; elles nous montrent que la formation d'un caillot est suivie toujours d'un abaissement de la tension superficielle du plasma et que la formation successive des caillots entraîne
LA (*) Puisque la densité ne varie pas beaucoup entre le plasma et le sérum, nous avons fait les calculs en dynes en supposant que la densité est égale à
Punité. Nous avons fait: ces calculs pour pouvoir comparer les résultats entre eux.
un abaissement progressif de la tension superficielle du plasma. En résumé: la tension superficielle du sérum est plus basse que _celle du plasma correspondant.
En d’autres termes : le phénomène de la coagulation du sang est accompagné dun abaissement de tension superficrelle.
Voici, sous forme de tableau, les valeurs en gouttes et en dynes de la tension superficielle du plasma en comparaison avec celle du sérum :
GOUTTES TENSION GOUTTES TENSION DIFFÉRENCE ' POISSONS SUPERFICIELLE | SUPERFICIELLE| DE TENSIONS || Glasma)| bu pLasma |GM)| bu sérum | suermicrezes || ———— dynes dynes dynes !
1. Trigon vulgaris ..... 102 74,114 106 71,557 2,997 2. — Sn EE 99 76,874 102 74,181 2,693 | —+ 1. Squalus acanthus....| 96 78,063 102,5 73,184 5,879 1. Scyllium stellare. 98 | 77,50 |103 | 73,683 5467 | RE ee ONE PER PR Pl RAR PRES © PR OR PE RER D a 4. Raja punctata....... DL A7 AA 102 74,036 3,275 1. Torpedo marmorata. .|100 75,743 107 70,977 4,766 1. Conger vulgaris* (noir)|105 70,832 109,5 68,127 2,705 2. — — — |102 73,136 115 64,933 8,203 3. — — — |99 76,158 107 70,479 0,679 1. Conger vulgaris (blanc)\110.5| 68,384 140 53,868 14,516 Nr — °|110 68,938 |M1345| 56,014 12,924 1. Anguilla vulgaris. . . .. 105 71,630 129 58,517 13,113 2 — ee l02:5 72,840 132 56,932 15,908 3. — PL 1102 73,715 435 56,060 17,655
Pour le moment, de ce tableau, nous ne tirerons qu’une seule conclusion :
_ - 1° La tension superficielle du sérum est toujours plus basse que celle du plasma correspondant. | Les autres conclusions seront indiquées à la fin du chapitre suivant. ; _ Comme nos analyses ont porté sur un grand nombre de
(*) La différence des tensions superficielles des congres blancs et noirs est si marquée, que nous sommes incliné à y voir une distinction spécifique.
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poissons, nous allons continuer d'exposer nos résultats ; seulement, cette fois-ci, il s’agit d'analyses incomplètes, soit. par manque de la densité, soit par manque d’un des termes de comparaison, le plasma ou le sérum.
En tout cas, ces analyses ne sont pas dépourvues d’intérêt, par le fait qu’elles viennent compléter la liste d'analyses plus complètes et, d'autre part, c’est grâce à elles que nous pouvons nous rendreæompte des variations que subit la tension superficielle du plasma ou du sérum d’une même espèce animale.
A. — Trigon vulgaris.
197 EXEMPLAIRE Sérum :
DÉC (ROUES) RER Re CE 405,5 to 280 AU (TOUS) RCE ER Re 104,5 MS ER est fi RUES SENS Mas net one 0 Est alle 1,0266
F — 1,0169 ou 72,474 dynes.
B. — Scylliorhinus canicula (Roussette).
Expériences faites à Roscoff sur trois exemplaires, au mois «de septembre.
Toutes les trois ont porté sur le plasma.
Plasma :
Plas DEOS NAS es NN EME ‘ asma (gouttes) 94 to 900 Eau. (gouttes)... 421 PAR VS BRU À 101 S 1 PET RTE TRAME DR ERP et A REA RE Le 1,0267 F = ‘1,1395 ou 82,648 dynes.
2* EXEMPLAIRE Sérum :
Plasma (SOUS). eee 9 (gouttes) Il to 470 MAUMEOULLES) EE er RATER NAT 100,5 DS 7 Dr se AL RE ON REPAS 1,026 F — 1,1331 ou 82,663 dynes.
© 39 EXEMPLAIRE Plasma :
Plasma (souties) AE PEER ent (8 es) 90 to 460 EAU (routtes EN AR EME 100 LOU A NE re TR a LE CRE .41,0277
F = 1,1418 ou 83,477 dynes.
C. — Squalus acanthus
Expériences faites à Roscoff, au mois de septembre.
PAS routiers. or 97 to 4704 EU EAU LUS PRE TE PAPE 100,5 A tee mé noie meniele etes à 1,023
F = 1,0619 ou 77,416 dynes.
D. — Torpedo ocellata.
Expériences faites à Naples, au mois de mai.
Plasma :
PRÉSMA (COURES)S Sn ET ue 200 Joan BRU ROUTES) SR Te EL ec de 101 1 NÉE TR de EN EN TS A 1,0328 F = 1,0431 ou 75,656 dynes.
2€ EXEMPLATRE Sérum :
DU (POUFHÉS) rm nur et miel 107,5 to Eeau (gouttes). ......… PÉRPOTONE 101 D M SNS 1,0297 F — 0,9674 ou 70,165 dynes.
E. — Torpedo marmorata.
Expériences faites à Naples, au mois de mai.
Plasma :
PAST IP QUELS) RE no ee 100 nn Eau (gouttes)..... Ronan oder 101 RE A rate de ON Aer 1,0338
F'=— 1,0441 ou 75,728 dynes.
RAS MA CMEULeS) NE L ee 99. He HA (DONTHES) A ans hate oc 101 RO A AN LÉ ue S eu 1,0295
F — 1,9503 ou 76,178 dynes.
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F. —- Conger vulgaris (noir).
Expériences faites à Roscoff (septembre) et à Naples (mai).
1er EXEMPLAIRE (de Roscoff)
Plasma :
PSS Mmagouttes).. ee Rene 10 80 HAUNCOULÉES) SA ERE RARE AR 100,5 $ Seine) ARE RES SR UP 1,019 F — 0,957 ou 69,696 dynes.
2e EXEMPLAIRE (de Naples) Plasma :
PIASMAN(LOULES) EEE RER 105 0e AU (TOUCECS) M NE RP ES RIRE SE 101 Dr Rene ee me eee 1021820 F — 0,9828 ou 71,282 dynes. >
Analyses incomplètes par manque de la densité. Nous donnons seulement le nombre de gouttes.
17 EXEMPLAIRE Plasma : Sérum :
Plasma (gouttes). 102 noise Sérum (gouttes), 109,5 fisos Eau (gouttes)... 100 Eau (gouttes).... 100,5 F = 0,9803 ou 71,67 dynes. F = 0,9178 ou 66,76 dynes. Plasma (LOULteS) ER 100 to 4605 HAUT (RON MESSE MR RER 100 F = 1 ou 73,035 dynes.
3€ EXEMPLAIRE Sérum :
Sé CLS) RE TE PR RE 7 érum (gouttes) 407,5 to 200 FAURTROULTES) MORE RER ER ES 101
F = 0C,9395 ou 68.142 dynes.
G. —— Murena helena.
Expériences sur deux exemplaires, faites à Naples, au mois de mai.
Elasma :
Plasma CLOS) Le RE PER TARN ENCRES Go ES) RER 110 to 9200 Hau(poubtes) ls se RS EURRRCS 101 D'ERREURS as to Rae als UNIES 1,0254
F — 0,9415 ou 68,287 dynes.
Sérum ? (demi-caillot):
DÉCRET OUT EOS)S eue See 4 ue 118 LIEN NET CARS) CEA EN RENE PAT RENE 101 EPA A AL CDN A ae 1,0237
F — 0,8762 ou 63,55 dynes.
H. — Anguilla vulgaris.
Expériences faites à Paris.
1 EXEMPLAIRE Plasma :
ASE AU O HOGES) re role 107 HAL (ROLE LES} CRE RU Re 101 MCE NT. nr RENNES MERE 1,0284
F — 0,707 ou 70,404 dynes.
22 EXEMPLAIRE Plasma :
BTRSRRA (COMTE) RSA ce se cn 106 AUD OHELES NE eee ere Re ON es» 101 DS DEEE EN CON HORS 1,0248
F — 0,9764 ou 70,818 dynes.
3 EXEMPLAIRE Plasma :
PSM (OU LLES) en eee 106 PAU (D OUUbeS ee cet ie 101 IEC SE EP RCE OP SO DO + 1,0279
F — 0,9784 ou 71,035 dynes.
Flasma : ë PASS OHÉTES) ERA TES E-cRiee 105 PABOURES ) PP AE ec eee 101 De TS 0 hr COS OR A MT TO 1,0228
F — 0,9838 ou 71,355 dynes.
Plasma :
ÉGALE) LRO Pr RO MOMIE 102,5 } TAUIMOHERES MAR MEN, is. AOLNES ID EST CR PE TE GC PER 40225
FE — 1,0075 ou 73,074 dynes.
to
to
Le] ©
Expériences incomplètes par manque de la densité,
Plasma (gouttes)... 106 Eau (gouttes)..... 101
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Plasma : - Plasma (gouttes)............,...:,... 103 }) FRE FAR (BOULLES} CLR NP T EEE CET 100,5 ÿ 1 ee SUR AR EN PR RTE UC Le . 4,0292 F — 1,0042 ou 73,125 dynes. « ESS 72 EXEMPLAIRE Plasma : Ÿ Plasma (g00ttes).. eee eee 102,5 | io 990 au: (BOUtÉES LT RE AE RR 101 = DST APR I ne PRE PNA PASS 1,0321 F — 1,017 ou 73,763 dynes.
8° EXEMPLAIRE Plasma :
Piagma (onties) Te ERA ee 104} 4.090 Eauw (gouttes) ................,...... 404: f | DS SOS ARE EN PAS A Ar ER 1,0232 F — 1,0232 ou 74,212 dynes.
Plasma :
PAS MAN(DOUtTLES) ENCRES PE PAT ET EEREE 99 ? forone Eau (got tes) 24622 0e Cadres 102 \ Ke ER A ce M ER PSE ee CT UE 4,023 F — 1,0354 ou 74,631 dynes.
10€ EXEMPLAIRE Plasma :
Plasman (routies)ereE re Eee JP to 290 DEN RARE de Re 404 £ DRAP RE BONE EE POSE A RIRE 1,0277 Plasma (WOULTES) RE TNT ES RES 98 ) to 200,5 HAS OUI) MATERNEL 104 \ DIRES Rte ARS ALU 1,028
F — 1,0598 ou 76,867 dynes.
127 EXEMPLAIRE Plasma : Sérum :
to/20o Sérum (gouttes)...
Eau (gouttes). ....
— 0,9528 ou 69,106 dynes.
F = 0,8152 ou 58,816 dynes.
FC ET Pere
Plasma :
PAS TR AS (ROUES) a aan ie tar Be ncte eee ue 100 ) Lo AU RODATOSSE RES den TJ LOL
F — 6,99 ou 71,804 dynes.
Plasman (gpubtes). à ns à dense su mme 106 À toi pe UN COTES RE PR A 101 S S
F — 0,9528 ou 69,166 dynes
Avant de finir notre étude sur le sang des poissons, nous. tenons à faire remarquer un fait très important.
En faisant la prise de sang chez les poissons, jusqu’à l’épuisement total, nous avons constaté qu’au début le sang qui s'écoule par la canule est d’un rouge foncé, rouge qui devient de plus en plus pâle, à mesure que l'épuisement a lieu.
Done, en faisant des prises de sang successives, nous constatons que le premier échantillon du sang est plus riche en globules rouges que le dernier. En même temps, nos analyses. nous prouvent qu'il y a aussi une différence de tensions superficielles de leurs plasmas, toujours le premier ayant une tension super ficelle plus élevée que le second.
Voici un exemple :
1° ÉCHANTILLON 2° ÉGHANTILLON Plasma : Plasma :
Plasma (gouttes) 109 ) to 280 7 Plasma (gouttes). 111 ) to bgo 7 Eau (gouttes)... 104,5 Ÿ Eau’ (gouttes)... 104,5 $ DE ta 1,077 DÉRASR REA 1,0185
F — 0,9756 ou 69,487 dynes. F — 0,9508 ou 68,29 dynes.
Le même fait vient d’être confirmé par l'analyse de deux échantillons de plasma reeueilll chez un autre poisson: : Anguilla vulgaris.
Voici les chiffres :
47 ÉCHANTILLON 2° ÉCHANTILLON Plasma : Plasma :
Plasma (gouttes).. 4145 | tape Plasma (gouttes), 120 }: & 206 Eau (gouttes}..... 101 | Eau (gouttes).... 101 \
F —. 08782 ou 63,70 dynes: FE — 0,8416 ou 61,041 dynes.
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$ III. —— Le sang des Mammifères.
Nous avons étudié, comparativement, les sangs du chien et du lapin. gx
Ces analyses sont très instructives, surtout en ce qu’elles nous montrent la constance de la tension superficielle du sérum chez une même espèce.
A. — Chien.
17 EXEMPLAIRE Plasma : Sérum :
Plasma (gouttes) 99 | to 0 pe Sérum (gouttes). 109 to 290 Eau (gouttes) .. 101 } Eau (gouttes) .. 101 DR ARE 1,0308 À De TR da Re 1,0309 F — 1,0516 ou 76,272 dynes. F — 0,9552 ou 69,28 dynes. 2° EXEMPLAIRE Plasma : Sérum :
Plasma (gouttes) 99 Sérum (gouttes). 108 to 0 Le] 90% Eau (gouttes)... 102 eo Eau (gouttes) 102 \ Ne D'ARTS 1,0288 Das Res er 1,0279 F — 1,06 ou 76,479 dynes. F — 0,9708 ou 70,043 dynes. B. — Lapin.
17 EXEMPLAIRE Plasma : Sérum :
€ YA » « Plasma (OURS PASS to topo Sérum (gouttes). 105 } 000 Eau (gouttes)... 101 Eau (gouttes)... 102 $ su DRE Te 1,024 D'ÉSRER ee 1,024 F. = 1,1181 ou 81,095 dynes. F — 0,285 ou 71,442 dynes. Plasma: Sérum :
PRFRAIEONES 90 to 206 Sérum (gouttes). 106 LD Eau (gouttes)... : 101 Eau (gouttes)... 101 $ DRE NUNE 1,0268 DRE SE dent ee 1,026
F — 1,1528 ou 88,576 dÿynes. F — 0,9776 ou 70,905 dynes.
En résumant nos résultats dans un tableau, nous avons : |
GOUTTES TENSION GOUTTES TENSION DIFFÉRENCE MAMMIFÈRES SUPERFICIELLE SUPERFICIELLE DE TENSIONS (plasma) DU PLASMA (sérum) DU SÉRUM SUPERFICIELLES Dynes Dynes Dynes 4. Chien. ...| 99 76,272 109 69,280 6,992 FLE 1099 76,479 108 70,043 6,436 1. Lapin ...| 90 83,576 106 70,905 12,671 2 RES 81,095 105 71,442 9,653
En regardant ce tableau, nous constatons que :
1° Toujours le sérum a une tension superficielle plus basse que le plasma correspondant.
2° La différence entre les tensions superficielles d’un même sang chez les mammifères est assez grande; on le voit 1c1 chez le lapin, en comparaison avec le chien.
Voici une série de recherches faites sur la tension superficielle du sérum chez plusieurs espèces de mammifères.
À. — Marmotte.
PSM PE OUTHLES) EE AE ee 108 } to 900 RPORELES) RULES MEN LE UE à 101 \ IDE 2 SR RO MAT NICE fat 0 done 1,024%
F — 0,958 ou 69,483 dynes.
B.:— Cheval.
(Sérum apporté de l’Institut Pasteur. Prise aseptique.)
Sérum : | ARS TON Tes SORTIES ONE 108 jo ago AU (SOMELES) SERRE EN, 101 DRE ne ae ar anetererentrerercrstelalelene ot aiale 1,024
F — 0,958 ou 69,483 dynes.
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Â°T EXEMPLAIRE (Sérum apporté de l’abattoir. Sang défibriné par battage.)
Sérum :
Sérum (gouttes) ..............4... 108 }) to 240 au (gonbtes)::. 2200007 101,5 DR ne et Lo ROLE RES Er-e U 1,0288 27 2e EXEMPLAIRE Sérum :
SérumAMOUCLeS) PLAT re Re EeE 107 to 490 HaUt(SOUELeS) RP RRERE RENE EPRNPRRE ES 101 LEA AL LORS one AE Te ACL 1,0282 .
F — 0,9705 ou 70,519 dynes. :
C. — Bœuf
197 EXEMPLAIRE Sérum : ‘ Sérum (gouttes) nee SERRE 107 one Eau (gouttes) nr eee PNEU } DS PE ER M Es SR AA 1,0258 F — 0,9682 ou 70,224 dy nes.
2° EXEMPLAIRE Sérum : 4 STUNT (DOM ULES) ce RO AT RE 105,5 } {o, 290 AUS OULEES) RER EMTEC MEN LOTS PR S ET RE NRA PE RME EME De A CINE NE 1,027 F = 0,9839 ou 71,362 dynes.
D. — Chien.
17 EXEMPLAIRE Sérum :
Sérum (gouttes). . DR RE CUS ES à OEM 105 À + 9pe Eau (ro nttes) EC NME 101 $ mn DAT AE CN PO AN EL ACCES ER ERP DR 1,0277 F — 0,9885 ou 71,656 dynes.
E. -— Lapin.
17 EXEMPLAIRE Sérum :
SÉPUML (COUICEES DE Are te MN Pur A 108 Hat tes) eee RAA RON 101 FER DR EUR RER EN ENG 1,0246
2€ EXEMPLAIRE Sérum :
DÉDUME(ROIETES). enr. hoc 108 to 29° Eau (gouttes) ....... RES NS DE LEE 104 S a ee PR ER ae lets 1,0262 Sérum :
DOUANES Eu QU AU Tan sue es 108 to 290 ELU (PO RD RE ete Let ane 101 RE A PA A A nn sc 1,0267 F — 0,9601 ou 69,636 dynes.' 4° EXEMPLAIRE Sérum :
Sérum (HOUELeS PT AU Stat sie 107,5 to 290 FAUM(ROU LES) RE RE el Le 101 FRAC ER CR PER E OUEN PP 1,0223 F — 0,9605 ou 63,665 dynes.
5° EXEMPLAIRE Sérum :
RE RO (OL BE) ER D need 108 on DENON ASS) PR OR TOR ee 101 DT Er Laden PR ES ae 1,0274 F — 0,8605 ou 63,665 dynes.
6° EXEMPLAIRE Sérum :
SAT pouttes) fn ee 407,5 } on.
Hau(gouttes)f. 0." D tar AT CICR e 104 RAR EAN RER AR PR AE 1,0248 F — 0,9628 ou 69,832 dynes.
7° EXEMPLAIRE Sérum :
DÉRUIOU TM EHIULES EE Re Riot 407 ip po Haut (DONLUCS NE ONE ET Re de 102 DR MR RAA er CE PR RO EE ES DIE 1,0255 F — 09682 ou 69,855 dynes.
8° EXEMPLAIRE Sérum : à er SOLUTION US OT LOS) LE NN 107 to 900 Had (TOME) ts Re run 101 JO es RS en EN A CE EE 1,0242
F — 0,9667 ou 70,015 dynes.
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Sérum :
Sérum (gouttes) ......:............... 107 } Fa Hau (gouttes).e:5h.. 00e eue 101 $ DRM MN atom eee renoue 1,0246
F — 0,9689 ou 70,123 dynes.
re * «10€ EXEMPLAIRE
Sérum : \ SÉTUM DOULLES) LE PERMET 107 es Han(gouttes) PEER RENTE LEP eER CCE 101 DES RTE ET RE Tr AP 1,0254
F — 0,5879 ou 70,176 dynes.
11° EXEMPLAIRE Sérum :
SÉLUMADOULLES) M ME RERNERT 106,5 } = Haut(CoUtteS) ME Se Eee CRE AOL IDE ROUTE PRES SRE ENS PAR 1,0208 F — 0,268 ou 70 209 dynes.
Sérum : SÉLUMADOULLES) rs ere creer 106,5 } FE H'AUALOULLES) PARAMÉTRER EN RRTERS 10 18RS) D SCA TE RTSER CRM PASS OMS 1,0212 F — 0,2684 ou 70,238 dynes.
13° EXEMPLAIRE Sérum : ' DÉLUMATOUELES) ES MER TE AN ARTE 107 bo FAUR(TOUTÉES) ERP ARE ARR eÉ L'OTEN ER Au En END RE 1,0273 F — 0,9697 ou 70,332 dynes.
14° EXEMPLAIRE Sérum :
SÉTUID (LOUCLES} ES LP AL ds ee Ne ca 106,52 Fan (gouttes) LEE CNE. MER Te Re 101 .S SR TR VE NL PE 0 AE AR 1,0244 F — 0,9715 ou 70,453 dynes.
15° EXEMPLAIRE Sérum : k SéRUIDNISOUELES) RE NOR RE ET NE 106,5 } Lo HAUMTOUTLES) LA RANS APE NO EME ERA LOS D RERO ET AE En RE A SA 1,0265
F — 0,9735 ou 70,608 dynes.
En résumant les valeurs de la tension superficielle du lapin, exprimées en dynes, nous avons :
Dynes. Dynes.
SRE TR RACE 69,498 RS HO UD MER ETES 70,176 A IR DRE SR ON à 69,607 LORÉNM RER T sne 70,209 D RSS PT ST 69,636 NS RE AIO AE 70,238 ES LE PRES 69,665 LAS NAME Tete 705332 TN RL à ue 69,832 RES SONORE DEA 70,453 RM RAPER ANERERERR AALTE 69,855 LR Te ne 70,608 CS 2 UE ES PESTE 70,015 LOS NS sa ina Let 70,905 SE Er Met 70,129 à OR OR RAS LAURA ee 71,442
Ces chiffres nous montrent — ce que nous avons déjà dit — la constance de la tension superficielle du sérum chez une même espèce.
CONCLUSIONS PHYSIOLOGIQUES DES FAITS PRÉCÉDENTS. — Les nombreuses déterminations qui précèdent nous permettent d'affirmer que, chez tous les animaux examinés, pris dans la série animale, il y a une différence sensible, quelquefois mêmeimportante, entre la tension superficielle du plasma et celle du sérum.
Toujours la tension superficielle du sérum est plus basse que celle du plasma.
Lorsque plusieurs coagulations successives se produisent au sein d’un plasma qui devient du sérum, on voit celui-ci accentuer ses qualités de sérum, pourrait-on dire, en prenant des tensions superficielles de plus en plus basses.
Il nous semble découler de ces faits une conséquence physiologique au point de vue de la lutte de l’organisme contre les agents nocifs du milieu extérieur qui entoure l'animal.
En effet, le caillot sanguin qui vient rapidement obturer toute blessure faite aux téguments de l’animal s’imprègne d’un liquide à tension superficielle plus faible que celle des liquides qui entourent l’animal dans les conditions normales.
Il en résulte que ces liquides extérieurs, chargés de germes, ne peuvent pas pénétrer dans le milieu intérieur de l animal ; ils en sont séparés par une barrière physique (caillot spongieux imprégné d’un liquide à tension superficielle faible).
A l'abri de cette barrière physique dont la formation est
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très rapide, presque instantanée, s'organise l’armée des phagocytes qui pourra fournir plus tard, si cela est nécessaire, une lutte plus longue et plus efficace.
Il y a donc, en somme, deux mécanismes superposés qui, tous deux, maintiennent l'intégrité du milieu intérieur. L'un, physique, instantané, mais transitoire, production d’un parce à tension supèrfi cielle basse. L'autre, biologique, plus lent à s’établir, mais pouvant se prolonger autant qu’il est nécessaire : la phagocytose.
Nos recherches mettent en évidence le premier mode de lutte qui n’était pas connu jusqu’à présent.
Chose curieuse et qui semble bien venir à l'appui de linterprétation que nous proposons, ce sont les animaux aquatiques à peau mince, facilement vulnérable, et ceux qui ont un genre de vie qui les expose à des blessures du tégument, ce sont ceux-là qui présentent la plus grande différence entre la tension superficielle de leur plasma et de leur sérum.
Voici quelques chiffres empruntés aux expériences précédentes :
| TENSION TENSION DIFFÉRENCE ANIMAUX DU : PLASMA DU SÉRUM EN EN DYNES EN DYNES DYNES POULPE (OCTO PUS) AMOR 74,991 "67 738 | 7,254 Congre (Conger vulgaris (noir)... : ee Sa sets | 68,384 | 53,868 14,516 SO DANSE AR RE TAN 68.938 }) 56.014 19 994 . \ 72,84 156,932 15,908 ANSE TRES Rire 73715" 56.06 À 17.655 | ] |
Rappelons que la tension superficielle de l'eau à 20° est d'environ 72 dynes et constatons que la tension superficielle
de tous ces sérums est toujours notablement inférieure à celle de l’eau.
CONCLUSIONS
1° La tension”super ficielle du sérum est plus basse que celle du plasma correspondant.
2° Chez une espèce donnée, le sérum a une tension super ficielle constante.
3° Dans la coagulation par étapes, chaque nouvelle coagulation est accompagnée d'un abaissement de la tension super ficielle du sérum.
4° La faible tension superficielle du sérum paraît jouer un rôle important dans les phénomènes de défense de l'organisme, rôle non signalé jusqu'à présent.
CHAPITRE II
RELATION ENTRE LA TOXICITÉ DU SANG DES POISSONS ET LA TENSION SUPERFICIELLE DE LEUR PLASMA ET DE LEUR SÉRUM
De nombreuses recherches ont été faites sur les ichtyotoxines et, dernièrement encore, MM. Gley et Camus ont publié toute une série de résultats indiquant la variété des problèmes soulevés par ces recherches (*).
Une première question que nous nous sommes posée était de savoir s’il y avait une relation entre la toxicité du sang des poissons et la tension superficielle de leur sérum et de leur plasma.
Les résultats ont été positifs, concordant ainsi avec ceux obtenus par MM. Billard et Perrin (22 et 23) dans leurs études sur la toxicité des urines, et par MM. Billard et Dieulafé (14), dans leurs études sur la toxicité des alcools.
Tenant compte du fait que, parmi les poissons, le sérum sanguin du groupe des Murénides possède le pouvoir toxique le plus élevé, c’est sur ces poissons qu'ont porté nos premières recherches.
Il faut savoir que :
1° Le sang de ces poissons perd son pouvoir toxique au fur et à mesure que le temps passe ; il faut donc s’en servir le plus tôt possible, après sa préparation. Ce fait a, d’ailleurs, été observé par d’autres auteurs, comme Gley et Camus (*), Grimard et Dumarest (C. R. de la Soc. de Biologie, 1897, p. 415), etc.
29 On peut se procurer facilement du plasma de ces pois-
(*) E. Grey et L. Camus. Recherches sur l’action physiologique des ichtyotoxines. Paris, 1912. \
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sons sans l'intermédiaire d’une substance anticoagulante quelconque ; car le plasma séparé par la centrifugation, immédiatement après la prise de sang, reste longtemps sans coaguler. (Delezenne.)
3° Pour avoir du sérum, il faut attendre, souvent longtemps, la coagulation ne se faisant pas toujours d’un seul coup, mais par étapes.
Ceci est un point important à connaître, si l’on veut avoir des mesures exactes de la tension superficielle du sérum.
4° En ce qui concerne le ‘sang des poissons, le pouvoir toxique semble être le même que pour le plasma ou le sérum; aussi, peut-on utiliser indifféremment l’un ou lautre de ces liquides dans les expériences.
Dans nos recherches, les effets toxiques étaient éprouvés sur le lapin.
Nous ajoutons qu’en cherchant la toxicité — dose mortelle par kilog d'animal — nous avons toujours injecté plusieurs lapins avec le même plasma dilué et, si je n'indique pas les phases de toutes les expériences, c’est que les résultats ont été toujours les mêmes.
Les résultats seront indiqués en partant des poissons, dont le plasma a un pouvoir toxique très faible pour arriver à ceux à pouvoir toxique très élevé.
La dilution du venin a été faite, presque uote au cinquième dans du Na CI 8 °/00
L'ichtyotoxine a été toujours injectée dans la veine marginale du pavillon de l’oreille du lapin. -
A... — Seyllium stellare.
fer ExÉMPLAIRE. — Tension superficielle du plasma : 75,15 dynes (t° 20°) et celle du sérum : 73, 683 dynes (t° 10). {re Expérience. — Dose : 1 ce 54 de plasma par kilog.
Lapin 9. Poids : 650 gr.
2 h. 30 m. : injection.
Aucun trouble ; aucune manifestation d'intoxication.
Remarque : La dose injectée de 1 ce 54 se trouve bien audessous de la dose mortelle que nous n’avons pas eu l’occasion de déterminer.
B. — Torpedo ocellata.
fer ExEMPLAIRE. — Tension superficielle du plasma : 75,656 dynes (t° 20°).
Are Expérience. — Dose : 0 ce 8 de plasma par kulog.
Lapin 5. Poids :. 738 gr.
3 heures : injection.
Aucun phénomène d'intoxication.
2° Expérience. — Dose : 0 ce 9 de plasma par kilog. Lapins. Poids : 712 gr.
4 heures : injection.
Aucune manifestation d'intoxication.
2° EXEMPLAIRE. — Tension superficielle du sérum :: 70,165 dynes (t° 20°).
Îre Expérience. — Dose : 1 cc 65 de sérum par kilog.
Lapin ©. Poids : 1.450 gr.
3 heures : injection.
Aussitôt injecté, on remarque une polypnée manifeste. 3 minutes après l'injection : convulsions, polyurie. 8 minutes après : dyspnée.
11 minutes après : mort.
CONCLUSIONS. — Encore d’autres expériences ont confirmé ces résultats. La dose mortelle du sérum ou du plasma de Torpedo ocellata est environ de 1 ce 65 par kilog.
B’. — Torpedo marmorata. Ter EXEMPLAIRE. — Tension superficielle du plasma : 76,178 dynes (t° 20°).
1re Expérience. — Dose : 0 ce 4 de plasma par kilog.
Lapin 5. Poids : 2 kilog.
3 h. 26 m. : injection. À Il est pris de convulsions, mais se calme au bout de quel- : ques minutes.
Le même lapin reçoit, à 4 h. 12 m., une nouvelle injection. Dose : 0 ec 5 de plasma par kilog.
Effet : Convulsions, cris, myosis, etc.
3 minutes après : /nort.
Done, le lapin a reçu, en total, 0 ec 9 de plasma par kilog, dose qui a déterminé sa mort.
2° EXEMPLAIRE. — Tension superficielle du plasma : 75,743 dynes (t° 200), et le sérum : 70,977 dynes (t° 20°).
{re Expérience. — Dose : 0 ce 8 de plasma par kilog. Lapin 5. Poids : 1.730 grammes.
2 heures : injection.
2 minutes après l'injection : convulsions terribles, myosis. 6 minutes après : polypnée.
8 minutes après : dyspnée.
11 m. 30s. après : mort.
3° EXEMPLAIRE. — Tension super ficelle du plasma : 75,728 dynes (t° 200).
Îre Expérience. — Dose OccG6 de plasma par kilog.
Lapin eo. Poids : 655 gr.
2 heures : EADn
2h.2 m. : polypnée.
Salivation dute L'animal se couche.
2 h. 10 m. Le lapin reste immobile.
2 h. 20. Le lapin est complètement rétabli.
2e Expérience. — Dose : 0 ec 8 de plasma par kilog.
Lapins. Poids : 712 gr.
3 heures : injection.
Le lapin est pris immédiatement de convulsions, etc. 3 h. 6 m. après : mort.
ConcLusions. — Les deux espèces de Torpedo que nous - avons étudiées ont un pouvoir toxique différent, tandis que la tension superficielle de leur plasma ou de leur sérum sanguin est presque la même.
La dose mortelle du plasma de Torpedo ocellata est de 1 ec 6 par kilog d’animal (lapin) et celle de Torpedo marmorata n’est que de 0 ec 8 par kilog. Ces doses ont été vérifiées . sur plusieurs exemplaires. Il s’en suit que :
1° Le plasma ou le sérum du Torpedo marmorata est deux fois plus toxique que celui du Torpedo ocellata.
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20 La tension superficielle du plasma ou du sérum sanguin de ces deux espèces est presque identique:
C. — Conger vulgaris (noir
fer ExEmPpLaiRe. — Tension superficielle du plasma : 71,282 dynes (t° 20°). $
1e Expérience. — Dose : 0 ce 48 de plasma par kilog.
Lapin 6. Poids : 833 gr.
2 heures : injection.
Immédiatement après l'injection, l'animal fut pris de convulsions. :
2 minutes après l’injection : polyurie.
3 m. 30 s. après: mort.
2° EXEMPLAIRE. — Tension superficielle du plasma : 70,832 dynes (t° 20°), et celle du sérum : 68,127 dynes (t° 20°). 1re Expérience. — Dose : 0 ce 46 de plasma par kilo.
Lapin +. Poids : 647 gr.
4 heures : Injection.
12 minutes après : mort.
ConcLUusIONS. — De ces expériences, il résulte que la dose mortelle du plasma ou du sérum du Conger vulgaris est d’environ 0 cc 4 par kilog d'animal. En effet, 3 lapins injectés avec une dose comprise entre 0 ce 3-0 cc 4 par kilog ont survécu à l’injection.
D. — Murena helena.
Ler EXEMPLAIRE. — Tension superficielle du plasma : 68,287 dynes (t° 20°).
{re Expérience. — Dose 0 cc 25 de plasma par kilog.
Lapin os. Poids : 2 kilog.
2 heures : injection.
45 secondes après l'injection, le lapin fut pris de convulsions qui ne cessèrent pas Jusqu'à sa mort. Polyurie, myosis, etc.
4 minutes après : mort.
2° EXEMPLAIRE. — Tension superficielle du sérum : 63,55 dynes (t° 200).
{re Expérience. — Dose 0 ce 15 de sérum par kilog.
Lapin o. Poids : 1 kilog.
3 heures : injection.
Une minute après l'injection : convulsions, cris, myosis. 4 minutes après : mort. s
CONCLUSIONS. — Comme nous voyons, dans nos expériences, la dose mortelle s’est trouvée au-dessous de 0 ce 15 par kilog. Les difficultés que nous avons rencontrées à nous procurer des exemplaires, nous ont empêché de déterminer d’une manière précise la dose mortelle, comme nous l’aurions désiré.
Des recherches dans le même sens, faites par d’autres auteurs, 1l résulte que cette dose serait comprise, comme pour l'anguille, entre 0 ce 1 et 0 ce 2 par kilog d'animal.
E. — Anguilla vulgaris.
Les nombreuses recherches de MM. Gley et Camus indiquent que la dose mortelle du sang d’anguille est comprise entre 0 ce 1 et O cc 2 par kilog. Nous avons trouvé les mêmes chiffres. Des doses plus élevées, par exemple : 0 cc 3 par kilog sont des exceptions.
Nos études ont été faites à Paris, à des moments différents ; au printemps, pendant l’été, en automne et pendant l'hiver, et dans des conditions de température très variables.
Le plasma ou le sérum d’anguille s’est montré d’une toxicité variable d’un individu à l’autre.
Nous avons constaté, en même temps, que cette variation de la toxicité né suivait pas une marche parallèle avec la tension superficielle.
En ce qui concerne la toxicité, tous les auteurs qui se sont occupés de la toxicité du sang des poissons, sont du même avis. MM. Gley et Cumus ont trouvé des différences de toxicité entre les sérums provenant de diverses anguilles. M. Vehrmann est encore plus catégorique : « Le sérum d’anguille recueilli à diverses époques de l’année ou bien d’anguilles de différentes provenances n’a pas la même valeur toxique. » (Ann. de l'Inst. Pasteur, p. 810. 1897.) Il conseille de chercher la toxicité de chaque provision de sérum. Avant de
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donner les résultats de nos nombreuses déterminations, nous rappelons que, presque toujours, le plasma ou le sérum d’anguille a été dilué au cinquième dans NaCI 8 °/60-
La centrifugation du sang d’anguille, le plus souvent, ne dura qu’une heure; d’autres fois, jusqu’à trois heures, et, parfois, pas plus de vingt minutes. La durée des centrifugations, dans nos expériences, nous paraît sans influence, du moins en ce qui concerne la toxicité.
L’injection a toujours été faite dans la veine marginale du pavillon de l'oreille du lapin.
En résumant les résultats obtenus, nous pouvons tracer le tableau suivant: |
ar É POIDS DEN z à cRe EUR DEGRÉ DEGRÉ 2 2 Æ SUPERFICIELLE| © 9 1 Su Es £ & 2 eg 2 52 à DU PLASMA Z É é Z AE 2 dar ne Z 2 LAPIN D’ANGUILLE = a A A Le] TOXICITÉ L HÉMOLYSE CR EE RE 1...19 2280 gr.|76,867 dynes | 0ce 1 [mort en 2 m. fort DORE (E F7 74,631 dynes À 0 cc 2 | aucun effet 82.104998 gr178,242;dynest 0 0cc 1 [mort en 3 m moyen l'E 1650 gr. le même plasma Occ01|mort en 24h. 9.../01720 gr.lle même plasma Occ01| mort en 24h. 6...19 2610 gr.|73,763 dynes Occ 1 mort en 3 m. fort 7...19 2282 gr.lle même plasma 0 CC 1 |morten 2 m.30s. fort 8...1° 2499 or.173,715 dynes|56,06 dynes| 0 cc 1 | aucun effet | très faible 9... 2496 gr.le même plasmal le même sèum [0 CC 15/morten2h.27m.| moyen $ 10...19 2450 gr.|73,125 dynes î 0 ce 1 |morten 24 m. Do | 11...19 2505 gr.| 72,84 dynes|56,932 des) 0cc 1 |mort en 25 m. 12...101678 gr.| 71,68 de 28,017 dnes| 0 CC 1 fmort en 1 h. 24m, fort 13...101950 gr.|71,035 dynes : Oce 1 [mort en 4m.| très fort 14...19 2320 gr.|le même plasma 0cc 1 [mort en 4 m.| très fort 15...19 2060 gr.|70,818 dynes “[Oec1 on en 6 m. faible 16...102410 gr.|70,404 dynes 0 cc 1 morten6 m.30s.| très fort
TT SE EE 2 SR 1 I ON NE EE LE CSRRRR RDC en,
APPENDICE. — L'examen du tableau précédent nous montre qu'ul n'existe aucune relation entre la tension superficielle du plasma et du sérum et le pouvoir hémolytique.
EN RÉSUMÉ. — Ces expériences, comme celles des expérimentateurs qui nous ont précédé, montrent qu’il y a des variations considérables dans le pouvoir toxique du plasma ou du sérum d’anguille.
Contrairement à une idée que nous nous étions formée a priori, il ne semble exister aucune relation entre le pouvoir toxique et la valeur de la tension superficielle.
D’autres facteurs sont, sans doute, en jeu, tels que l’état de nutrition de l’animal.
Il reste acquis, comme l'avaient déjà bien mis en évidence MM. Gley et Camus, que le sang d’anguille contient deux toxines dont les actions physiologiques diffèrent :
L'une agit sur le système nerveux ; c’est elle qui amène la mort rapide de l’animal avec les convulsions décrites.
L'autre a une action hémolysante. F
Nos expériences prouvent que ces deux actions peuvent varier d’une manière indépendante.
En résumant nos résultats sur la toxicité du sang des poissons et la tension superficielle de leur plasma et de leur sérum, nous pouvons tracer le tableau suivant :
Le RS RE 2 ER ee CE
TENSION TENSION DOSE MORTELLE POISSONS SUPERFICIELLE SUPERFICIELLE PAR DU PLASMA DU SÉRUM KILOG D’ANIMAL Torpedo ocellata.... 75,656 dynes 70,165 dynes 1cc 65 | Torpedo marmorata.} Te de 70,977 dynes Occ 8 CR : ; 69,696 dynes 68,127 dynes Conger vulgaris (noir) 76 178 dt 70.479 de Occ 4 Murena helena ..... 68,287 dynes 63,55 dynes(?)| Oce 1 Occ2 Fr - : 70,404 dynes 58,517 dynes NA ere Anguilla vulgaris. } 76,867 dynes 56,060 dynes Occ 1-Oce 2 |
48 N. L. COSMOVICI
Nous voyons que, d’une manière générale, dans la série des poissons, il semble y avoir un parallélisme assez net entre la tension superficielle et le pouvoir toxique. |
À une tension superficielle basse correspond un pouvoir toxique élevé. — Ce fait semble résulter, si nous comparons les extrêmes, de la tension superficielle des sérums 70,16 dynes (Torpedo ocellata) et°56,06 dynes (Anguilla vulgaris), auxquelles répond, comme toxicité, la différence entre 1 cc 65 (Torpedo ocellata) et 0 cc 1 (Anguilla vulgaris).
Mais un examen plus détaillé nous fera constater parfois certaines discordances. Ainsi, le sérum de Torpedo marmorata est deux fois plus toxique que celui de Torpedo ocellata ; pourtant, la tension superficielle de son sérum est plus élevée au lieu d’être plus basse.
Les auteurs qui se sont occupés d’ichtyotoxines déclarent qu'il y a tant de diversités pour le même sérum, dues à des causes difficiles à trouver, qu’on est en droit de donner les résultats tels quels, sans commentaires.
Pour le sérum du Torpedo marmorata, nos expériences sur le lapin nous ont donné, comme dose mortelle 0 ce, 8 par kilos.
Gley l'a donnée de 1 cc 8 - 2 ce par kilog, tandis que Jules Serin l'a trouvée de 1 cc par kilog.
Du moment que la tension superficielle est un état physique du sang, 1l n’est pas étonnant que des variations de détail puissent se rencontrer, le sang étant soumis à de nombreuses variations dans sa constitution, suivant la nature et l’intensité de l'alimentation. Ceci est confirmé, d’ailleurs, par l'examen du sérum de l’anguille.
Donc, 1l y a des exceptions à la règle des tensions quand on considère les différentes espèces d’un même groupe, et, même, les différents individus d’une même espèce.
Ces exceptions tiennent à ce que la tension superficielle est un facteur important de la toxicité, mais n’est pas le seul facteur de cette toxicité.
Il y en a d’autres, nous le verrons, l’état de nutrition de l'animal, par ex.: Maracacci(*) semble avoir remarqué le fait.
(*) A. Maracaccr. Sur le pouvoir toxique du sang de thon. (Arch. ital. de Biologie. T. XVI, p. 1. 1891.)
CONCLUSIONS
En tenant compte des résultats précédents, nous pouvons tirer les conclusions suivantes :
1° Dans la série des poissons, il semble que — d’une manière générale — la tension superficielle du sérum est d'autant plus basse qu'il est plus toxique.
2° La différence, entre la tension superficielle du sérum et celle du plasma, est presque toujours plus grande chez les poissons à sang toxique, que chez les poissons à sang non toxique.
Plus la toxicité du sang est grande, plus cette différence est grande.
3° La tension superficielle du sérum des poissons à sang non toxique est comprise entre 74 dynes et 70 dynes, tandis que les sérums des poissons à sang toxique commencent à avoir leurs tensions superficielles à partir de ce dernier chiffre, c’est-à-dire : 70 dynes.
Ce chiffre représente ainsi une limite au-dessous de laquelle le sang devient toxique.
4° La limite la plus basse de la tension superficielle du plasma des poissons à sang toxique est encore au-dessous de la limite la plus basse de la tension superficielle du sérum des poissons à sang non toxique.
INFLUENCE DE LA DIGESTION SUR LA TENSION SUPERFICIELLE DU SANG
En faisant des déterminations sur la tension superficielle du plasma.et du sérum chez les poissons, notre attention fut attirée par le fait, que les individus d’une même espèce présentent de grandes variabilités dans la tension superficielle de leur plasma et, d'autre part, que les individus gardés à jeun dans les bacs pendant quelques jours ou plusieurs semaines, présentent une hausse de la tension superficielle de leur plasma.
Ces observations furent vérifiées par l’observation suivante, faite fortuitement. En opérant la prise de sang d’une anguille, nous avons pratiqué aussi une analyse de son contenu stomacal, pour voir quelle était la tension superficielle du Hquide qui se trouvait dans son tube digestif; or, nous avons trouvé, dans son estomac, la colonne vertébrale — seul reliquat — d’un petit poisson complètement digéré. Le liquide trouble et visqueux du contenu stomacal, filtré, nous a donné 135 gouttes à la température de 20.
Le plasma sanguin de cette anguille avait 109,5 gouttes à la température de 20°. C’est la tension superficielle la plus basse, que nous ayons obtenue, jusqu'alors, dans nos recherches sur l’anguille, tension superficielle exprimée en dynes par le chiffre 68,119.
Plasma :
Plasma (Dpouvtes) EMEA NAN NN 109,5 Lo 990 Faud(aon ttes) RER RNRREESS 101
A SE RU M NS D 1,0195 j + F — 0,£403 ou 68,199 dynes Or, jusqu’à ce Jour, nous n'avions trouvé, chez l’anguille, comme tension superficielle la plus basse, que 70,404 dynes.
Ces observations nous ont déterminé à chercher expéri- : mentalement l'influence de la digestion sur la tension superficielle du plasma sanguin d’anguille.
Un exemplaire est gardé, dans le bac, à jeun pendant un mois. Au bout de ce temps, nous le nourrissons avec de la rate; quelques heures après, l’anguille est sacrifiée et nous trouvons dans son estomac une véritable bouille : la rate était complètement digérée, liquéfiée.
La prise de sang nous donna un plasma avec une tension superficielle très basse; en effet, elle est de :
Plasma :
PERS a (TOUtLES PMR EMEA d Fe 115 ane AUD OLUEES) Me re 101 PTT RON TPE IR TNT 1,0258
F — 0,203 ou 65,342 dynes.
Nous voyons donc qu'après une alimentation copieuse, la tension superficielle du plasma diminue énormément. Un jeûne prolongé, au contraire, l’augmente (comme nous lindiquent les numéros 10 et 11, page 30) ; cette augmentation ne dépasse pas une valeur donnée, comprise entre 98 et 99 gouttes, à 20° pour l’anguille, valeur qui devient, pour la tension superficielle, une constante.
En ce qui concerne cette influence de la digestion sur la tension superficielle du plasma ou du sérum sanguin, nous : n'avons trouvé, dans la littérature, que la citation suivante, dans un travail de M. F. Maraghini (*) : (Avec la digestion, «la tension superficielle du sérum diminue, et, de même aussi avec la putréfaction (3 dynes en 8 jours) »; et aussi des indications dans le travail de M. J. Traube (**).
Comment expliquer ces différences ?
Des recherches physico-chimiques, faites par M. P. Nolf, sur le sang des poissons, il résulte que la quantité d’albumine et de globuline — en un mot, la quantité de protéiques — varie énormément chez les individus d’une même espèce. - Chez les individus à jeun, les albumines, ainsi que les glo-
(*) F. MaraGæini. Recherches expérimentales sur la tension superficielle du sérum du sang. (Archio. ital. de Biologie, t. LVITT, p. 217. 1912.)
(**) J. TrauBe. Der Oberflächendruck und seine Bedeutung im Organismus. (Arch. für die gesammte Physiologie. CV, p. 559-572. 1904.)
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bulines, diminuent jusqu'à une certaine valeur qui est la limite des quantités minimales; valeur qui représente une constante, pour tous les individus d’une même espèce (*). La même chose se passe chez les Reptiles et les Mammifères.
Or, nous trouvons, par notre procédé d'étude, qu'après une digestion albuminoïde, la tension superficielle du sang baisse. Cette constatation est en concordance avec les résultats de M. Nolf ; la baisse de la tension superficielle étant provoquée par l’arrivée, dans le torrent circulatoire, des substances protéiques qui ont une tension superficielle basse. D'ailleurs, M. Maraghini a trouvé aussi que la tension superficielle basse du sérum sanguin est due aux colloïdes protéiques.
Quand nous trouvons des différences dans la tension superficielle du sang, d’un individu à l’autre, d’une même espèce animale, nous admettons qu’elles sont dues à l’état de nutrition de l’animal, au moment de l'expérience; cette tension dépend du degré de concentration des substances protéiques dissoutes dans le plasma sanguin.
Comme nous le montrerons dans un chapitre suivant, les peptones (protéoses) qui pénètrent dans le sang, à la suite de la digestion, constituent un facteur nouveau et des plus importants de la baisse de la tension superficielle de ce liquide.
En résumé :
1° Les animaux, à jeun depuis longtemps, ont une tension superficielle du plasma (ou sérum) à peu près constante.
2° L'alimentation (rate) amène une baisse marquée de la tension superficielle du liquide sanguin.
L'augmentation du sang en matières protéiques et surtout en peptones (protéoses), à la suite de la digestion, constitue le facteur le plus important de cette baisse de la tension superficielle. .
(*) Quelques observations concernant le sang des animaux marins. (Arch. internationales de Physiologie. Vol. IV, p. 98. 1906-1907.)
CHAPITRE IV
MODIFICATION PERMANENTE DE LA TENSION SUPERFICIELLE DU PLASMA ET DU SÉRUM, PAR L'ACTION D'UN FACTEUR PHYSIQUE
(Elévation de température)
Il est de connaissance banale que la tension superficielle d'une solution varie avec la température de cette solution. |
Nous savons, en particulier, que la tension superficielle baisse, lorsque la température eroît.
C’est là un phénomène réversible.
._ Le phénomène que nous étudions est complètement différent de celui-ci. Il a trait à un phénomène irréversible, opéré sous l'influence d’une élévation de température et tenant sans doute à une modification. des matières protéiques en solution, sous l'influence de la chaleur.
. Nos premières mensurations de la tension superficielle du . plasma et du sérum nous ont montré que le sérum a toujours une tension superficielle plus basse que le plasma correspondant. ,
Il s’en suit que toute coagulation est suivie d’une baisse de tension superficielle. Nous avons essayé de voir — étant donné que le sérum n’est que du plasma débarrassé de son fibrinogène — si, en éliminant le fibrinogène du plasma oxalaté par la chaleur (procédé classique), le sérum que nous obtiendrons, n’aurait pas la même tension superficielle que le sérum normal (après coagulation normale).
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Comme il s’agit de deux phénomènes absolument différents dans leur essence, il était intéressant de savoir s’il n’y avait pas une identité dans leur résultat final.
Les mensurations que nous avons faites, et que nous résumons dans ce tableau, justifient complètement cette supposition.
NOMBRE DE GOUTTES | NOMBRE DE GOUTTES | NOMBRE DE GOUTTES 7 DU ANIMAUX LA PLASMA OXALATÉ PLASMA OXALATÉ (et défibriné par chaleur) SÉRUM NORMAL CALE 99 108 107 Chiens 98 108,5 | 108 / |
TApinEAREE 99 110 109,5 BŒUERCLE AR 101,5 107,5 107
Le plasma oxalaté a été porté à 54° pour le débarrasser du fibrinogène et les déterminations du compte-gouttes ont été prises à t° 200.
En comparant les chiffres obtenus au compte-gouttes pour le sérum qui provient du plasma oxalaté et chauffé et les chiffres correspondants du sérum normal, nous constatons presque une identité : la seule différence est que, toujours, le sérum obtenu par le chauffage du plasma oxalaté a une tension superficielle un peu plus basse (différence d’une demigoutte à une goutte) ; c’est Justement ce que nous avons observé aussi pour le sérum préparé en défibrinant le sang par battage. Il arrive que, là aussi, la différence entre ce sérum, et le sérum normal est d'une goutte.
Done, le mode de préparation d’un sérum influe sur sa tension superficielle.
I y à là une indication dont il faudra peut-être tenir compte dans la préparation des sérums thérapeutiques.
En ce qui concerne ce fait que le sérum obtenu du sang défibriné (par battage) a une tension superficielle plus basse ‘que celle du sang normal, nous sommes d'accord avec les
résultats de M. Iscovesco (*) et autres, et en contradiction avec ceux de M. Buffa (**) qui soutient que l’abaissement indiqué n’a pas lieu et donne une tension superficielle par le sérum défibriné avec 10 dynes en plus (haute tension superficielle).
La différence entre la tension superficielle du plasma qui est moins basse — comme nous l'avons démontré (chapitre 1 ++) — que celle du sérum, est due à la même cause : la séparation du fibrinogène. ï
Une fois étudiée l’action de la chaleur sur le plasma, et la tension superficielle du sérum déterminée, il nous reste à suivre plus loin cette action de la chaleur.
Nous soumettons le sérum à des températures successives et de plus en plus hautes. Le chauffage, à une température entre 60-69%, change la viscosité du sérum, et ce changement de viscosité reste permanent, même si nous refroidissons le sérum après le chauffage. Les mensurations ont été faites, comme nous lPavons dit, à la température de 20° et sur le sérum de bœuf.
Nous avons constaté que :.
1° Un chauffage de 30 minutes, à latempérature de 40-50,
ne change pas la tension superficielle.
20 Un chauffage prolongé, à la température de 45° (dans
\ notre expérience de 3 heures 30 minutes) d’un sérum qui donnait au compte-gouttes 108 gouttes à 20°, amène une augmentation à peine d’une goutte : 109 gouttes.
3° Si nous chauffons le même sérum de nouveau pendant 45 minutes, à une température de 52°, et puis, si nous élevons graduellement la température jusqu'à 56°, maintenue pendant 10 minutes, nous voyons la tension superficielle baisser encore un peu (110 gouttes).
4° Si nous plongeons seulement un autre échantillon du même sérum dans un bain à 56° où il reste le même nombre de
(*) H. Iscovesco. Etudes stalagmométriques. La tension superficielle du sérum sanguin. (C. R. de la Soc. de Biologie. T. LXX, p. 66. 1911.) (**) E. Burra. Sur la tension superficielle dans le sérum de sang et sur ‘sa signification en biologie. (Arch. ital. de Biologie. T. XL, p. 111. 1903.)
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minutes (55 m.) que le sérum cité, le compte-gouttes donne encore 410 gouttes. NE
5° Un autre échantillon de sérum, maintenu à la température de 50°, pendant 50 minutes, nous donne 109 gouttes : tension superficielle un peu moins basse.
6° Le même sérum, chauffé de nouveau pendant 40 minutes à une température de 52°, ne subit aucun changement dans sa tension superficielle.
7° Deux échàntillons chauffés à 56°, pendant 30 minutes, à deux reprises successives, ne subissent aucun changement dans leurs tensions superficielles, acquises après le premier chauffage et qui se mesure par 110 gouttes.
8 Le même résultat — de 2 gouttes — entre la tension superficielle du sérum normal et celle du même sérum chauffé à 56° a été trouvé sur n'importe quelle espèce du sérum soumis à ce chauffage.
9 En chauffant les sérums à une température plus élevée, entre 64° et 66°, nous voyons qu’ils changent graduellement de couleur, ils deviennent troubles et lactescents, en même temps, plus visqueux, et leur tension superficielle tombe encore plus.
Un sérum normal donnant 108 gouttes, chauffé à 65° pendant 30 minutes, arrive à donner 115 gouttes: sa tension superficielle baisse.
10° Un sérum normal donnant 108,5 gouttes, donne, après . une heure de chauffage à 65° : 117 gouttes; tension superficielle bien plus basse.
119 Un sérum qui donnait 105,5 gouttes, donne, chauffé à 6950-68 pendant 30 minutes : 112 gouttes. Dans cette dernière expérience, nous avons déterminé aussi la densité des liquides, et nous avons trouvé, comme densité du sérum, avant le chauffage : 1,0278, densité qui s’est maintenue après le chauffage.
De nombreuses déterminations de ce genre nous mon:trèrent qu'après le chauffage, la tension superficielle baisse. Sa densité reste fixe, ce qui était à prévoir.
Les mêmes expériences faites sur le plasma et le sérum des lapins nous donnent les résultats suivants : .
12° Le sérum normal donnant 105 gouttes et d’une
densité de 1,0244, chauffé à 65° pendant 30 minutes, donne 115 gouttes; la densité restant la même, la mesure en dynes de la tension superficielle est :
Avant le chauffage
F — 0,9853 ou 71.468 dynes.
Après le chauffage :
F — 0,8926 ou 65,248 dynes.
Nous avons analysé, en même temps, la viscosité de notre sérum. Voici les résultats :
Sérum normal :
1,51 (to 200)
Sérum après chauffage :
2,18 (to 200) Inutile, je crois, de donner toute une série de chiffres, car les résultats sont tous dans le même sens. ;
Avec le sérum de cheval, nous avons :
Avant le chauffage :
Sérum :
Sérum (gouttes) ..... DA LME le 2e eee 108 10 200 HUB ONGLES) RAR ER ane 101 DO RS ONCE NE A LEA à 1,0244
Après le chauffage (65° pendant 30 minutes) :
Sérum :
SORA (MOULES) ANR De de ne Er Ne 449 RATE OUEST OR Le A 101 HER Re ae RE a ee de 1,0244
F — 0,8624 ou 63,057 dynes.
En analysant les résultats relatés ci-dessus, nous constatons que l'influence de la chaleur sur la tension superficielle du sérum devient manifeste au-delà de 50°, car, jusqu’à cette température, le résultat est nul, comme il résulte de l'expérience inscrite au numéro 1. Si le résultat du numéro 2 semble constituer une légère exception, il faut attribuer cette différence d’une goutte, que nous avons trouvée, plutôt à l’évaporation qu'à un abaissement de la tension superfi-
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cielle, vu la durée de l'expérience (3 heures 30 minutes) pendant laquelle le sérum a été chauffé toujours dans un tube à essai, bouché avec un bouchon d’ouate. Nous trouvons le: même résultat avec les échantillons cités au nu- INÉTO -
Si le chauffage a été porté à 56°, comme dans les cas des numéros 3, 4 «et ‘7, nous trouvons un abaissement de la tension superficielle marqué par une augmentation de deux gouttes, augmentation toujours là même, quel que soit le sérum employé. |
Nous savons qu’un moyen pour détruire l’alexine du sérum est justement un chauffage à 56°; or, nous trouvons que le chauffage à 56° est suivi d’une augmentation de deux gouttes, résultat qu’on obtient si la durée du chauffage a été d'environ 30 minutes.
Pour le moment, nous nous contentons seulement de relater ce que nous avons constaté.
Si le chauffage est porté de 64° à 689, la tension superficlelle du sérum baisse beaucoup, numéros 9, 10, 11 et 12; abaissement qui est en rapport direct avec la durée du chauffage, comme 1l résulte de la comparaison des résultats du numéro 10 avec le numéro 9.
Plus la durée du chauffage est grande, plus la viscosité du sérum augmente, et le nombre de gouttes augmente aussi {baisse de la tension superficielle).
EXPLICATION. — L’explication des faits précédents est difficile à donner. Voici une interprétation que nous proposons, faute d’une meilleure.
Le chauffage (comme d’ailleurs l’action diastasique dans la coagulation normale) opère une scission des molécules albuminoides.
Une partie de l’albuminoïde se RÉCIR ce qui, théoriquement, doit élever la tension superficielle. Mais l’albuminoïde, nouveau, résultat de la seission, reste en pseudo-solution et cet albuminoïde abaisse la tension superficielle, beaucoup plus que ne le faisait l’albuminoïde primitif.
Il y aurait là deux actions en sens inverse dont la seconde (abaissement de la tension superficielle) l'emporterait.
L’explication que nous proposons pourrait être soumise à une vérification à propos de la coagulation du sang.
Une détermination directe de la tension superficielle de la fibrino-globuline eÂ pseudo-solution donnerait une indi- <ation importante à cet égard.
Nous nous proposons de faire cette vérification.
CHAPITRE V
MODIFICATION DE LA TENSION SUPERFICIELLE DU SANG (PLASMA OÙ SÉRUM) PAR L'ACTION DES FACTEURS CHIMIQUES (INJECTION DES SÉRUMS, TOXIQUES, VENINS)
Nous nous sommes demandé si la tension superficielle qui constitue une caractéristique importante du plasma ne serait pas modifiée par l'introduction, dans le système circulatoire, de diverses substances : sérums, toxiques, venins.
Plusieurs procédés peuvent être employés pour ces études. Nous avons eu recours aux injections intra-veineuses, appliquées aux lapins.
$ I. — Action hémolytique et toxique du sérum des poissons à sang toxique en injection intraveineuse chez le lapin, et modification que subit le sang de l’animal dans sa tension superficielle et sa coagulabilité.
I. —— Torpedo oceilata
1% EXEMPLAIRE. — Tension superficielle du sérum : 70,165 dynes (t° 20°).
{re Expérience. — Dose : 1 ce 65 de sérum par kilog. Lapin s. Poids : 1.450 gr.
Prise de sang normal. — La prise de sang a été faite par la carotide, avee des canules et dans des verres stérilisés.
(Coagulation au bout de 30 minutes (*).
Centrifugé, le sérum analysé nous donne :
Sérum : .
DÉRULE (ROULLS) ER NM OT TEe à 107 ) to 900 FAR (GOUETES DER TE UT ele 101 \ NE RQ AE LA St LR EE EE 1,0254
F — 0,9673 ou 70,201 dynes.
2 h. 24 m. : injection.
IT minutes après : mort.
Prises de sang après l'injection.
1re. — 35 secondes après l'injection.
(Coagulation au bout de 9 m. 30 s.)
Donc, une accélération de la coagulation assez intense. L'analyse de la tension superficielle du sérum nous donne :
Sérum :
SORA (POULUUES) A Eee Rte erescoetie 110 200 PU (BP DURS) en Rae en LUE 101 ID EAP ONE RER LT ANTON SE 1,0273
F — 0,9432 ou 68,41 dynes.
Ce qui fait un abaissement de cette tension superficielle. 2e, — 9 m. 50 s. après l'injection :
17 minutes après, le sang se prend en masse, car on peut renverser le vase sans qu’il coule, mais il contient une poche liquide, qu'on fait sortir du bloc par un choc brusque donné au verre ; liquide qui se coagule aussi en masse, au bout de 6 minutes. Donc, la coagulation totale de cette prise de sang ne se fait pas d’un seul coup.
Pas d'analyse pour cette deuxième prise, car la quantité du sang recueilli à été insuffisante pour faire les déterminations. °
(*) Nous tenons à faire remarquer qu’en employant des verres stérilisés, le sang met environ 40 minutes et quelquefois même plus d’une heure pour coaguler.
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3e. — 20 minutes après la mort de l'animal.
Prise faite par la jugulaire. Le sang coulait très lentement par la canule, goutte à goutte, et il à fallu 20 minutes pour avoir la quantité suffisante de 15 ec.
(Coagulation au bout de 40 minutes environ.)
Le sérum centrifugé, abandonné à la glacière jusqu’ au lendemain, nous donna encore un mince caillot, ce qui veut dire qu’il n’était pas complètement coagulé, tandis que le premier et le deuxième sérums, laissés dans les mêmes conditions, ne coagulent plus. Cherchant la tension superficielle de ce sérum, nous la trouvons :
Sérum :
SOTURE (DOME) A meme en 1435 | to 290 Han (BOULES) ARR PSE RER CE FOh = D OU EE ARE NOEL Le 1,029
F — 0,9157 ou 66,3:5 dynes.
Tandis que le sérum normal a une coloration orange-pâle, après l’injection, il devient d’un beau rouge foncé. On trouve un coagulum dans le cœur.
ConcLusIoNs. — Le sérum de Torpedo ocellata est toxique pour le lapin, à la dose de 1 ce 65 par kilog, et, en même temps, il a un grand pouvoir hémolytique.
Comme effets : Au début, une accélération de la coagulation, suivie d’un retard assez visible. La tension superficielle du sang de lapin baisse après l'injection et elle est d'autant. plus basse que Phémolyse a été plus intense.
IT. — Torpedo marmorata.
fer EXEMPLAIRE. — Tension superficielle du plasma : 76,178 dynes.
1re Expérience. — Dose : Q ec 4 de plasma par kilog.
Lapin 5. Poids : 2 kilog.
Prise de sang normal. — Prise faite par la carotide, dans les conditions connues.
(Coagulation au bout de 37 minutes.) Le sang centrifugé donne :
Sérum :
DÉDUN (SONME TRS) Le ant tisane marre 108 to 200 Ha (ROUTES ARRET LEA PT 101 D CR NE LD SD PT 1,0262
3 h. 26 m. : injection.
Prises de sang après l'injection :
re, —— 4 minutes après l'injection.
(Coagulation au bout de 15 minutes.)
Done, une accélération de la coagulation. Le sérum d’un beau rouge donne :
Sérum :
SÉELMATOUL LE SERA en Tenue s 109 to_200 FANS (POURES) ARR RE on 101 DR tr te nee le TE à 1,0296 F = 0,254 ou 69,133 dynes.
2e, — 21 minutes après l'injection.
(Coagulation au bout de 5 minutes.)
La tension superficielle du sérum est la même que pour le premier sérum.
Au bout de ce temps, nous pratiquons une nouvelle injection.
Dose : 0 ce 5 de plasma par kilog.
3 minutes après : nort.
Une minute après la seconde injection
Le sang coagule, mais le caillot est mou, gélatineux, assez consistant pour ne pas tomber quand on renverse le verre. (Coagulation au bout de 40 minutes.) Le sérum centrifugé est rouge-notr.
' Sérum. :
SOUDE (DONNEES NE RER Re Ceres 118 oo BÉUPÉCOUTLOS) PEAR AU Se 101 PAPA Es LR SE Rte ce td eee d'arae 1,053
F — 0,8927 ou 64747 dynes.
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ConcLusions. — Si on injecte une dose faible de sérum ou de plasma de Torpedo marmorala, on remarque une accélération de la coagulation et, en même temps, une faible hémolyse, qui est suffisante pour abaisser la tension superficielle du sérum sanguin de l’animal injecté.
Cette hémolyse atteint son maximum d’action en 4 minutes in bivo, car nè prise de sang, faite 21 minutes après Tinjection, nous donne un sérum identique comme couleur, et aussi comme tension superficielle. +
Si on injecte une dose forte (mortelle), on a un retard dans la coagulation, suivi d’une forte hémolyse, car la prise de sang, une minute après l'injection, nous donne un sérum rougenoir, avec une tension superficielle très basse.
Le résultat est beaucoup plus net quand on injecte l'ichtyotoxine d’un seul trait et non en injections successives.
III. — Murena helena
Ler EXEMPLAIRE. — Tension su per ficielle de son sérum (?) : ; 63,55 dynes (*).
1re Expérience. — Dose : 0 cc 15 de sérum par kilog. Lapin 9. Poids : 1 kilog.
Prise de sang normal.
(Coagulation au bout de 36 minutes.) Le sérum orange-pâle donne :
Sérum:
SÉTUTAU(DOATLES) ARE NS ENTIE RTE 106,5 ? 1h -oÿs FAN (LOULLES)E MER AE TERRE ETES LOIRE ES A ER De 20 1,0212 12 h. 12 rm. : injection. ‘
4 minutes après : mort.
Prise de sang après l'injection.
1re. Une minute après l'injection.
10 minutes après; le sang commence à coaguler.
(*) Nous avons mis le point d'interrogation après le mot sérum, car il
s’agit d’un plasma plus ou moins dépouillé de son fibrinogène, done nous ne nous trouvons pas en présence d’un vrai sérum.
25 minutes après ; il arrive gélatineux.
33 minutes après; On peut renverser le verre sans que le contenu tombe.
(Coagulation au bout de 33 minutes.)
On remarque une énorme poche liquide, à l’intérieur du caillot, et 1l suffit d’un choc, ou de percer la poche, pour que le liquide sanguin vienne à la surface du caillot, où il se prend de nouveau en masse au bout de trois minutes. Il se forme encore une poche liquide qu’on fait se coaguler par le même procédé. Cette coagulation, par étapes, est caractéristique à la coagulation lente ou incomplète.
Le sérum centrifugé, d’une couleur rouge-noir, nous donne :
Sérum :
SO URRE l'E QAEULOS) ARTS DR La AIS Ah ere 110 id ape HAT (TOUELES ) ARS. Aer AE 101 DE ÉMERRS S SR A e REE 1,0362 ConNcLUusIONS. —— Le sérum du Murena helena est très
toxique et, en même temps, très hémolytique.
L’injection de ce sérum au lapin a, comme effet, de retarder la coagulation du sang.
La tension superficielle du sang de lapin baisse après l’injection.
IV. —— Anguilla vulgaris
{er EXEMPLAIRE. — Tension superficielle du plasma : 76,867 dynes.
{re Expérience. — Dose : 0 ce 08 de plasma par kilog. Lapin o. Poids : 1.941 gr.
Prise de sang normal :
16 minutes après la prise, le sang commence à coaguler. 23 minutes après : il ne reste qu'un peu du sang liquide à la surface du caillot.
28 minutes après : gélatineux.
33 minutes après : caillot massif.
(Coagulation au bout de 33 minutes.)
Qt
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La tension superficielle du sérum est donnée par :
Sérum :
SODUMAICOUETES) 0er RC ENTRE 106 to 200 HAUNLOULEES). ere ARR TE SR ne 101 D D Re RO SE Re 1,026
; F — 0,9776 ou 70,905 dynes.
3 h. 38 m.: injection.
7 m. 15 s. après : mort.
Prises de sang après l'injection :
Are, — 45 secondes après l'injection.
22 minutes après : le sang commence à coaguler. 28 minutes après : gélatineux.
45 minutes après : caillot massif.
(Coagulation au bout de 45 minutes.) Le sérum, d’un rouge foncé, donne :
Sérum :
SéCUMA(SOULLES) ET EEE TRS PE Ter 110 } 19 00e EU (BOULRES) 22: RER ET RE 101 S D RP Pr TT nee te ns 1,0389
F — 0,9539 ou 69,186 dynes.
2e — 4 minutes après l'injection.
41 minutes après : le sang commence à coaguler.
1h. 7 m. après : le sang a beaucoup coagulé.
3 h. 23 m. après : gélatineux ; abandonné à la température du laboratoire, nous le trouvons coagulé le lendemain matin.
Le sérum, d’un rouge très foncé, donne :
Sérum :
Sér DUES) ES AT TR SR Re ee érum (gouttes) 115 to 290 HAUA(SOUCLES) PAS ENNR RRUE 101
3°. — 25 minutes après la mort du lapin; prise faite par la jugulaire.
1 h. 13 m. après : le sang commence à coaguler.
2 heures après: le sang a beaucoup coagulé. Nous le trouvons, le lendemain matin, encore gélatineux. Centrifugé, il donne un bloc massif dans le tube à centrifuger.
Donc, il est resté 21 heures sans coaguler.
Le sérum, d’un rouge noir, donne :
Sérum :
S GRETA ES va LA nr ME 415 LE EAU CS SR PRIRENT PRESENT 101 D RS RE dre On Ur sta 1,0346 F — 0,9086 ou 65,90 dynes.
ConcLusions. — Le plasma de cette anguille se montre
très toxique et hémolytique. L'injection est suivie d'une hémolyse et d’un retard dans la coagulation, retard qui dépend du moment de la prise de sang, pouvant se prolonger au delà de 24 heures.
L'injection est suivie d’une baisse de la tension superficielle du sérum de l'animal injecté; baisse, qui est d’autant plus marquée que l'hémolyse est plus intense.
2° EXEMPLAIRE. — Tension superficielle du plasma : 71, 63 dynes.
re Expérience. — Dose: C ce 1 de plasma par kilog.
Lapin os. Poids : 1.678 gr.
Prise de sang normal :
48 minutes après : le sang commence à coaguler. 1h. 52 m. après : caillot massif.
(Coagulation au bout de 1 h. 52 m.)
Le sérum donne :
Sérum :
DÉTAN(ROULTLOS MER ET ELEC ete 106,5 } to «20 OUEN NE ET 2, ten LU due 101 EL Re EE CO 1,0265
F — 0,2735 ou 70,608 dynes.
3 h. 8 m. : injection.
1 h. 23 m. après : mort.
Prise de sang après l'injection :
re, —- 45 secondes après l'injection.
43 minutes après : coagulation avancée.
52 minutes après : caillot massif.
(Coagulation au bout de 52 minutes.)
Donc, une accélération de la coagulation.
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Le sang a été partagé en deux : 1° Une partie a été centrifugée immédiatement ; 2° l’autre, laissée jusqu’au lendemain, à 10 heures du matin, quand il a été centrifugé.
1° Le sang, mis à la force centrifugale, coagule au bout de 20 minutes; centrifugé de nouveau, il nous donne un sérum d’un beau-rouge et nous avons, comme tension superficielle :
Sérum .
SÉTUM (BOULES) RER Ten erreeeiee 108,5 10 ogs Hau(LOUbLES) RSR CRE ERA EE 101 DER TR ET te ee 1,033
F — 0,9616 ou 69,724 dynes.
20 Centrifugé 19 heures après la prise, 1l nous donne un sérum rouge-noir, avec la tension superficielle :
Sérum :
SéLume (Toutes) ARR CREER 112 jo 200 AU (POULLES) AR Er ARR CI 101 DÉPART EN A Te 4,034
F = 0,2324 ou 67,627 dynes.
2e. — 50 minutes après l'injection.
5 heures après, il commenee à coaguler. Le lendemain matin, coagulation plus avancée, sans pouvoir renverser le verre à cause d’une grande poche liquide formée à l’intérieur du caillot.
Le sang qui est resté liquide, mis dans un tube à centrifuger, se prend en masse pendant la centrifugation.
Donc, il est resté 19 heures sans coaguler.
Le sérum obtenu cette fois-ci est rouge-notr, et sa tension superficielle est absolument égale à celle de la première prise de sang ou 67,627 dynes.
ConcLusions. —- Même si la prise de sang est faite 45 secondes après l’injection, et le sang centrifugé immédiatement, le sérum qu’on obtient est beaucoup héraolyes: Done, FR lyse a lieu presque instantanément, hémolyse qui continue in vitro. En même temps,-nous remarquons une baisse de a tension superficielle qui est en rapport direct avec l'hémolyse, tension superficielle d'autant plus basse que hémolyse est plus intense.
L'injection du sérum de cette anguille commence par pro-
voquer une accélération de la coagulation, ce qu’on constate en saignant l'animal presque en même temps que l'injection est terminée.
En réalité, le résultat dépend du pouvoir toxique du sérum d'anguille, qu'on injecte si la dose injectée par kilog reste invariable, comme nous avons procédé presque toujours.
A cette accélération succède un retard qui peut se prolonger jusqu'au-delà de 24 heures.
3° EXEMPLAIRE. — Le nombre des gouttes du plasma est de 109 gouttes (t° 240). Nous n'avons pas pris la densité du plasma, ce qui fait que nous ne pouvons pas donner, en dynes, la valeur de la tension superficielle; mais, vu le nombre des gouttes, elle doit être faible.
1re Expérience. — Dose : 0 ec 2 de plasma par kilos.
Lapin s. Poids : 2.605 gr.
5 heures : injection.
45 minutes après : mort.
Prise de sang après l'injection :
fer. — 30 minutes après l'injection.
Le sang se décante; mélangé plusieurs fois, il se décante; centrifugé, nous obtenons le plasma. Le plasma, d’un rougenoir, donne :
Plasma :
PASMAR(CTULTES) ARMES TRE EC rie 100 oies DÉS O SRERE enTTO be TORE 101,5
F — 1,015 ou 73,38 dynes.
Ce plasma, abandonné au froid, pendant la nuit, coagule seulement le lendemain à 11 heures. Caillot massif.
(Coagulation au bout de 17 heures.)
Centrifugé, on trouve :
Sérum :
SÉRUMAISOUCLES) NA REC OENCMEECE 123 RE H'AUN(DOUULOS) RER RENE 10e 101,5
F — 0,8252 ou 59,657 dynes.
Conczusions. — Le plasma de cette anguille a une faible toxicité, car il faut 0 ce 2 de plasma par kilog pour provoquer
la mort de l’animal en 45 minutes ; en échange, 1l s’est montré très hémolytique.
Le sang du lapin est rendu incoagulable ét le sérum qu'il fournit a une tension superficielle excessivement basse.
4e ExeMPLAIRE. — Tension superficielle du plasma : 73,763 dynes. Fo
1re Expérience. — Dose : 0 cc 1 de plasma par kilog.
Lapin ©. Poids : 2.282 gr.
Prise de sang normal. — (Pas de verres stérilisés.)
(Coagulation au bout de 6 minutes.)
Sérum : À SÉTUMA(TOULLES RASE LEE AREN 105 to 900 Eau (gouttes)...... A PAC ES GLS +01 Dis RE OR Rte ete ae Le 1,024
F — 0,985 ou 71,442 dynes.
5 h. 29 m. : injection.
2 m. 30 s. après: mort.
Prise de sang après l'injection :
fre, — 52 minutes après l’injection.
Le sang, pris du cœur avec une seringue, après la mort du lapin, et mis dans un verre, se charge, au commencement, de plusieurs caillots isolés.
Une heure après, caillot massif.
(Coagulation au bout d'une heure.)
Centrifugé pendant 30 minutes, le sérum obtenu donne 103 gouttes (t° 209) ; done, il s’agit d’un plasma n'ayant pas terminé sa coagulation, car le nombre des gouttes est inférieur à celui du sérum normal: D’ailleurs, ce pseudo-sérum, abandonné au froid pendant la nuit, coagule de nouveau en donnant un grand caillot et la tension superficielle trouvée est :
Sérum :
Sér VS CO) AP PRET ES CASE SPLTR
érum (gouttes) 112 to 200 HAN AGOUCUES AE PRE ENTER 101
D ARR ee A RO ST A MT INR 1,0375
F — 0,9356 ou 67,88 dynes.
Le sérum est d’un rouge-noir.
Remarque : Nous trouvons, à l’autopsie, un grand caillot à la bifurcation des jugulaires et dans le cœur.
CONCLUSIONS. — A côté des choses déjà remarquées dans les expériences\antérieures, un fait nouveau se dégage, fait qui a été observé par nous plusieurs fois et que nous indiquons en ce moment-C1.
Une forte dose de sérum ou de plasma d’anguille, injectée, commence par la provocation d’une coagulation intravemeuse du sang du lapin, pour continuer avec une action tout à fait contraire, une entrave de la coagulation.
Done, cette ichtyotoxine, en forte dose, provoque in vivo, presque en même temps, une coagulation instantanée et une anti-coagulation. (Phisalix.)
Inutile de citer encore d’autres expériences, car les résultats sont semblables.
CONCLUSIONS
L'injection, dans lesystème circulatoire des sérums toxiques de poissons, a, comme action générale :
19 Une hémolyse du sang de l'animal injecté, hémolyse variable, avec le pouvoir hémolytique et la dose du sérum injecté ;
20 Et une action toxique sur le système nerveux qui amène la mort de l'animal.
Donc, nous confirmons, par nos expériences, les choses déjà connues sur l’action des ichtyotoxines, mises en relief surtout par les recherches de MM. Gley et Camus (*) et qui sont arrivés à soutenir que ces sérums renferment deux sortes de toxines, une agissant sur le système nerveux, l'autre hémolytique.
Enfin, toujours, après l’injection, on remarque un abaissement de la tension superficielle du sérum sanguin de l'animal injecté, tension qui est, en même temps, fonction de l’hémolyse qui a lieu.
En ce qui concerne l’effet coagulant des ichtyotoxines, le
(*) E. Grey et L. Camus. Recherches sur l’action physiologique des Ichtyotoxines. Paris. 1912.
résultat remarqué dans la dernière expérience nous explique pourquoi les auteurs ne sont pas d'accord (entre eux).
En effet, on peut avoir très bien une accélération de la coagulation, tout comme un retard, dans une même expérience, et cela dépend de la dose ou du pouvoir toxique du sérum injecté, ainsi que du moment de la prise de sang, moment plus ou . moins rapproché dù début de l'injection ; enfin, l'effet coagulant dépend aussi de la vitesse de l'injection.
En un mot, l’action anticoagulante des ichtyotoxines est un phénomène soumis à des conditions complexes. Rien d'étonnant alors, que les auteurs, en tréuvant une coagulation intraveineuse, à l’autopsie des animaux morts à la suite d’une injection d’ichtyotoxines, se soient prononcés pour une action coagulante, quoique, en réalité, même dans ce cas-là, nous sommes en présence de deux phénomènes superposés, que nous avons indiqués : Une phase positive (coagulation) suivie d’une phase négative (incoagulabilité), faits très bien observés, d’ailleurs, par M. C. Phisalix (*), qui s’est occupé des venins de serpents, en injections intraveineuses.
L’hémolyse, qui a lieu presque toujours, n’accélère pas la coagulation, car nous avons remarqué, maintes fois, qu'une forte hémolyse est accompagnée d’un retard de 24 heures dans la coagulation, et nos résultats concordent à ce point de vue avec ceux de MM. Physalix et Arthus et montrent, en même temps, que ce phénomène est plus général et plus net que ne l'a cru M. Delezenne. |
$ II. — Action de linjection intra-veineuse du venin de Trachinus draco (Vive) et tension superficielle du sang de l'animal injecté.
Ayant eu, à Naples, l’occasion d'obtenir quelques exemplaires de Trachinus draco, et connaissant les nombreuses recherches faites sur le venin de cet animal, recherches qui ont fait connaître son-extrême toxicité, et, en plus, la diffé-
(*) C. Puisazix. Venins et coagulabilité du sang. Remarque à propos de la communication de M. Delezenne (C. R. de la Soc. de Biologie. T. VI, p. 834. 1899.)
rence qu'il y avait entre le venin qui s'écoule par les épines operculaires, et celui des épines dorsales, et sachant que l’inoculation provoque assez souvent la mort, nous nous sommes proposé de reprendre son étude et de chercher sa tension superficielle.
L'on sait que les accidents, observés à la suite d’une piqûre par ces épines, peuvent présenter des accidents variés. Ce fait, tient, en premier lieu, à la quantité du venin inoculé, S'il y a simple piqûre, la quantité de venin inoculée est minime, mais si à ce moment la glande annexée a été comprimée, la quantité de venin est plus grande, pouvant même déterminer la mort. (Accidents fréquents chez les pêcheurs.)
En tenant compte de ce fait, nous procédons de la façon suivante, dans la préparation de notre venin : Nous avons coupé les épines et nous les avons fait macérer dans de l’eau distillée, avec les parties sous-jacentes que nous avons bien broyées. La macération filtrée, nous l’avons injectée, comme d'habitude, dans la veine marginale du pavillon de loreille des lapins. Voici les résultats :
{re Expérience. — La macération fut faite dans 5 cc d’eau distillée et le filtrat fut injecté à la dose d’un centimètre cube par kilog à un lapin de 600 gr. environ. Le lapin est pris, immédiatement, de convulsions, polypnée très marquée, sauts, cris, myosis, etc. Le lapin meurt au bout d’une minute. Prise de sang par la jugulaire qui coule goutte à goutte. Le sang centrifugé fournit un sérum rouge-notr et le comptegouttes nous donne 110 gouttes (t° 20°). La tension superficielle de la macération était de 105 gouttes (t° 20°); mais, comme il s’agit d’une macération, le résultat est bien relatif:
ConNcLusIoNs. — Comme nous voyons, le sang du lapin est fortement hémolysé, sa tension superficielle abaissée. Le venin de Trachinus draco se montre très toxique.
2e Expérience. — Dose : 0 cc 5 par kilog.
Nous avons coupé 4 épines operculaires que nous avons broyées dans 2 ce 6 d’eau distillée. La quantité du venin est si faible que le compte-gouttes de la solution reste celui de l’eau distillée : 101 gouttes (t° 20°).
Lapin os. Poids : 2.150 gr.
774 N. L. COSMOVICI
Prise de sang normal :
3 h. 32 m. : prise de sang.
3 h. 38 m. : le sang commence à coaguler.
3 h. 49 m.: caillot massif.
(Coagulation au bout de 17 minutes.) L'analyse nous donne :
Sérum‘:
SéTUNA(SOMULES) ee cure 106,5 he Hat (DOUtIeS ) PE LENS PRET 101 LD ALERT Ant PE qe ee CE RER 1,0244
F — 0,9715 ou 70,462 dynes.
3 h. 40 m. : injection.
Une minute après l'injection : convulsions, cris, etc. 2 minutes après : myosis, exophtalmie, dyspnée. 4 m. 30 s. après : mort.
Prises de sang après l'injection :
fre. — 2 m. 45 s. après l’injection.
(Coagulation au bout de 6 minutes.) Le sérum d’un rouge-noir donne :
Sérum :
ÉTUDE (SOU CLS NES MÉRITE ete 111 : 0008 HAUA(SOUULES) MERS EN EURE 101 $ D MR DENEAES a PORN RER REED ARC ASS EC FU 1,0342 Me N . .
2e. — 15 minutes après la mort du lapin : prise de sang
par la jugulaire; le sang coule goutte à goutte pendant 30 minutes.
(Coagulation au bout de 1 k. 15 m.) Le sérum obtenu est rouge-noir et il a la même tension superficielle que le sérum de la première prise de sang.
CoNcLusIoNs. — Nous remarquons, d’abord, une accélération de la coagulation, période active, quand la prise de sang est faite immédiatement après l'injection.
Ensuite, succède une période négative, car la coagulation du sang est beaucoup retardée.
Le venin de Trachinus draco se montre très toxique et d’un pouvoir hémolytique très grand.
LA TENSION SUPERFICIELLE 75 L'hémolyse in eitro fut démontrée par M. A. Briot (*), nous la constatons in vivo.
3° Expérience. — Dose : 0 ce 25 par kilog.
(Nous avons employé la même solution de venin.)
Lapin os. Poids : 1.950 gr.
Prise de sang normal. (Dans des verres stérilisés.) (Coagulation au bout de 53 minutes.)
Centrifugé, le sérum donne :
Sérum :
D ORUIDT(ROU RES NT NAT a dite 107 ? to 200 RAT QU ETES) EN RREE 104 S ÉD Te RS ET NET ne 1,0246
F — 0,9663 ou 70,129 dynes.
3 h. 41 m. : injection. Polypnée très active, salivation, tremblement des membres et surtout, convulsions des muscles du corps et mouvement vermiculaire très intense de l'intestin.
Prise de sang après l'injection :
Nous avons voulu prendre du sang au lapin, une minute après l'injection du venin de vive, mais, par malheur, la canule en verre est sortie de la carotide. Essayant de l’introduire de nouveau, nous nous sommes aperçu que le sang était coagulé dans la canule. En plaçant une autre canule en verre propre, et stérilisée, nous avons fait notre prise de sang.
re. — 4 m. 25 s. après l’injection.
(Coagulation au bout de 14 m. 355.) :
Donc, une accélération de la coagulation.
Le sérum, d’un rouge-clair, donne :
Sérum :
DéTUTMM(SOULEES) ETC AS SUR 107,5 Dire PAU (SOULÉES) 2e CRETE or 101 DER Ce er LS Li 0 à SET 1,0248 F — 0,9628 ou 69,831 dynes.
2e, — 19 minutes après l’injection.
(Coagulation au bout de 10 minutes.)
(*) A, Brror. L'action hémolytique du venin de vive. (C. R. de la Soc. de Biologie. T. LIV,.p. 1197. 1902.)
L’accélération de la coagulation est encore plus marquée.
Le sérum obtenu comme couleur ét tension superficielle est absolument identique au premier sérum.
Au bout dé ce temps, nous pratiquons une nouvelle injection, dans la même veine marginale.
Dose : 0 ce 2 par kilog.
Aucun effet. ©
Nous lui faisons une troisième injection de venin, dans la même veine, mais d’une autre solution de venin.
Dose : 0 cc 4 par kilog.
Aucun effet.
Enfin, nous lui faisons une quatrième injection, mais, cette fois-ci, dans la veine marginale du pavillon de l'autre oreille. (Du même venin que nous avons employé dans la première injection.)
Dose : 0 cc 25 par kulog.
4 h. 21 m. : injection.
4 h. 23 m. : convulsions et des torsions terribles, cris, urine, dyspnée.
4 minutes après : mort.
Prises de sang après la quatrième injection :
17e. — 3 minutes après l'injection.
(Coagulation au bout de 6 minutes.)
La quantité du sang a été insuffisante pour faire une analyse.
2e. — 13 minutes après la mort du lapin. Prise faite par les jugulaires ; le sang coule très lentement. _(Coagulation entre 40-50 minutes.) Le sérum est d’un rouge-noir.
Sérum :
SÉDUMASOU TES) ANR RER RE AE 110,5
Eau (SOU CLeS) Me CU RL ER MNEE 101 nes D LR PNR Nr SR SNN R EUR 1,0284 F — 0,949 ou 68,178 dynes.
| CONCLUSIONS. — L’injection d’une dose faible amène une
accélération de la coagulation, tandis qu’une dose forte accélère d'abord, puis retarde la coagulation. Le fait que deux injections à forte dose sont restées sans résultats, s’explique
par la coagulation intraveineuse qui a eu lieu dans la veine marginale injectée. Le liquide d'injection ne peut pénétrer, en raison de la présence du coagulum. La preuve-en est donnée par la mort qui survient 4 minutes après une nouvelle injection dans l’autre oreille.
L’hémolyse a lieu presque immédiatement après l’injection, car le sang recueilli 4 minutes après ou 19 minutes après l'injection, se montre tout aussi hémolysé dans un cas que dans l’autre.
En augmentant la dose de venin, on augmente aussi le degré d’hémolyse.
4° Expérience. — Les glandes et les épines operculaires d'un exemplaire de Trachinus draco ont été macérées dans 5 cc 4 d’eau distillée.
Dose : O0 ce 6 par kilog.
Lapin ©. Poids : 1.600 er.
Î minute après : mort.
De Expérience. — Nous nous sommes servi du même venin.
Dose : 0 ce 13 par kilog.
Lapin ©. Poids : 1.450 er.
Prise de sang normal.
(Coagulation au bout de 5 minutes.) Le sérum donne :
Sérum :
OUT MOULES) eraiebe te ot Meter al ae tee UT ae eue ï 108 PUR (QU ETC) Is paies men lens taie ob 101 DE ARE ES RER AR em D EE AE 1240974
F — 0,9605 ou 69,665 dynes.
Impossible de faire une prise de sang par la carotide, une minute après l’injection, car il coagule dans la canule. Preuve de l’accélération de la coagulation .
Prise de sang après l'injection :
re. — 9 m. 30 s. après l'injection.
14 minutes après : gélatineux.
22 minutes après : caillot massif.
(Coagulation au bout de 22 minutes.)
Preuve d’un retard dans la coagulation.
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Le sérum rose-rouge donne :
Sérum :
Séram: (gouttes) ................... 108 } jo 990 Ha (ROUGES) tt een entier 101 $ DA SR EN EN eee A de PO Eee 1,025
F — 0,9585 ou 69,52 dynes.
Au bout de ce temps, nous pratiquons une seconde injecs tion du venin et dans la même veine.
Dose : 0 ec 06 par kilog.
Aucun effet.
Enfin, nous lui faisons une troisième injection, mais, cette fois-ci, dans la veine marginale de l’autre oreille.
Dose : O0 ce 2 par kilog.
Le lapin est pris immédiatement de convulsions, cris, etc.
3 m. 50 s. après : mort.
Prise de sang après la troisième injection :
re, — 40 secondes après l'injection.
(Coagulation au bout de 5 minutes.)
Nous constatons une accélération de la coagulation, tou? comme dans les expériences antérieures.
Le sérum est d’un rouge très foncé.
La quantité recueillie a été insuffisante pour faire notre analyse.
2e. — 18 minutes après la mort du lapin. Le sang recueilli dans le cœur donne un sérum rouge-notr.
Sérurn :
SÉMUIR. {DOMES).,. ne ation same 111 } jo opo
FaAUTTOULLIES) RP Re eee 101 \ "
DR Al TT EEE 1,0307
F — 0,9378 ou 68,018 dynes.
CONCLUSIONS. — On trouve une accélération de la coagu-
lation chaque fois qu’on injecte du venin, si la prise de sang est faite immédiatement après l'injection du venin.
Quand la mort survient entre 3 ou 4 minutes, le sang coagule dans les veines, car nous avons trouvé du coagulum (caillots) dans le cœur et dans les veines.
La toxicité du venin est très grande, car les glandes que nous avons broyées dans 5 ec 4 d’eau distillée provenaient
d’un seul exemplaire et, comme il ne faut que 0 ec 5 - Oee 6 de cette solution pour tuer un lapin de 1.500 gr. en 3 ou 4 minutes, on peut dire que notre solution était suflisante pour tuer dix lapins au moins.
CONCLUSIONS
L’injection intra-veineuse de venin de Vive (Trachinus _draco) produit, chez le lapin, une triple action.
1° Du côté de la coagulation du sang. — Dans les premières. minutes qui suivent l'injection, la coagulation est accélérée. Ensuite, vient une phase pendant laquelle la coagulation est retardée.
Ces deux phases inverses s’observent, quelle que soit la dose injectée. È
On voit que le résultat tient à la rapidité avec laquelle nous faisions la première prise de sang. La même chose a été constatée aussi par M. Martin (*).
2° Du côté des globules rouges. — Nous avons toujours observé une hémolyse qui est fonction de la quantité de venin injectée.
Cette hémolyse a pour conséquence un abaissement marqué de la tension superficielle du sang de animal injecté.
3° Du côté du système nerveux. — Nous avons retrouvé Paction toxique et les accidents décrits par les cn te tateurs qui ont étudié ce venin avant nous.
B. — SUR LA PHYSIOLOGIE DU VENIN
1893. Ponx (J.) Beitrag zur Lehre von den Fischgiften. (Pragen. med. Wochenschr., n° 4.)
(*) Marrix. On some effects upon the blood produced by the injection of the venom of the australian block snake. (Pseudechis porphyriacus) (Journ. of Physiology. T. XV, p. 380.)
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1902. Brior (A.). Sur l’action du venin de la Vive (Trachinus draco). (C. R. de la Soc. de Biologie. T. LIV, p. 1169.)
1902. Brror. (A.)Immunisation des lapins contre lè venin dela Viveet action préventive du sérum des animaux immunisés. (C. R. de la Soc. de Biologie. T. LIV, p. 1172.)
— — Action hémolytique du venin de Vive. (C. R. de la Soc. de Biologie. T. LIV, p. 1197.) ,
1903. — Différence d'action venimeuse des épines dorsales et des épines operculaires dè la Vive. (C. R. de la Soc. de Biologie. T. LV, p. 623.)
— — Etudes sur le venin de la Vive.(Trachinus draco). (Journ. de Physiol. et de Pathologie générale. T. V, p. 271.)
— —. Sur l’existence d’une kinase dans le venin de Trachinus draco. (C. R. de la Soc. de Biologie. T. LVI, p. 113.)
1910. Vox Epwix Sranron Fausr (Würzhurg). Darstellung und Nachweis tierischer Gifte. (Article publié dans Handbuch der Biochemischen Arbeitsmethoden. E. ABDERHALDEN.)
$ III — Tension superficielle des globules rouges _hémolysés «in vitro ».
Nous avons déterminé la tension superficielle des pseudosolutions obtenues en hémolysant les globules rouges de différentes espèces animales par l’action combinée de la congélation et de l’eau distillée. Nous avons remarqué, en effet, que l’eau distillée, seule, est incapable de provoquer la destruction de tous les globules. Un certain nombre d’entre eux restent intacts.
Les déterminations ont été faites au compte-globules.
Nous n'avons pas tenu compte de la densité, ce qui ne change pas sensiblement les résultats, comme nous nous en sommes assuré.
Nos recherches ont été faites sur les globules rouges extraits du sang de lapin, chien, marmotte, cheval et anguille.
Presque toutes les fois, nous avons procédé au lavage des. globules rouges par le sérum physiologique ; et l'hémolyse a été faite dans de l’eau distillée, dans la proportion de 1 partie en volume de globules pour 2 ou 4 volumes d'eau distillée.
Dans le protocole que nous donnons, nous avons mis en comparaison les valeurs obtenues au compte-gouttes pour la solution de globules rouges, avec les valeurs du sérum sanguin correspondant, à la température de 200.
Le nombre de gouttes de l'eau distillée à 20° est de IOT gouttes. :
SOLUTION DE GLOBULES ROUGES EE
I. Lapin : 1... 1 partie pour 5 gouttes 104 Sérum gouttes 104 2 1 partie pour 5 gouttes 105 Sérum gouttes 107
ë 4 partie pour 3 gouttes 107,5 Sérum gouttes 105
4 1 partie pour 5 gouttes 105 Sérum gouttes 105
IT. Chien : 1 1 partie pour 5 gouttes 106 Sérum gouttes 109 2.., 1 partie pour 5 gouttes 106 Sérum gouttes 109
PE Chepal mt A. partie pour 3: gouttes 112 Sérum gouttes 108 IV. Marmotte : 1 4 partie pour 3 gouttes 114 Sérum gouttes 108 2 L partie pour 5 gouttes 110 Sérum gouttes 108
V. Anguille : 1 1 partie pour 5 gouttes 117 Sérum gouttes 129 CONCLUSIONS. — En regardant la série des chiffres que
nous donnons, deux conclusions d'ordre purement physique se dégagent nettement, à savoir :
19 L’hémolyse des globules rouges du sang abaisse notablement la tension superficielle de l'eau distillée qui sert à faire l'hémolyse (*).
29 Cet abaissement de la tension super ficielle est en rapport direct avec la concentration des substances dissoutes (hémoglobine, sels, lipoïdes, etc., des globules rouges.)
Ce fait explique les résultats de nos recherches sur les ichtyotoxines qui — comme nous l’avons vu — déterminent une tension superficielle qui est fonction de l’hémolyse.
En dehors de ces conclusions citées, nous voyons s’en dégager encore d’autres, plus importantes, cette fois-ci, d'ordre biologique, à savoir :
1° La tension superficielle des globules rouges varie avec chaque espèce animale, comme, d’ailleurs, la même chose se passe pour le plasma ou le sérum sanguin.
Cette tension superficielle, s’il s’agit d’une solution, 1 partie globules pour 5 d’eau distillée, se rapproche beaucoup de celle du sérum et, même, l’égale ; exception pour la marmotte, où elle la dépasse, étant plus basse.
Pour une concentration plus grande : 1 partie globules pour 3 d'eau distillée, la tension superficielle, pour les cas étudiés : lapin, cheval et marmotte est beaucoup plus basse que la tension superficielle du sérum correspondant.
(*) Nous tenons à affirmer que nous avons travaillé sans connaître les recherches faites, dans cette direction, par M. Iscovesco, et en arrivant aux mêmes conclusions, il résulte que nos recherches sont dans la bonne vole.
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20 La tension superficielle des globules rouges va en diminuant progressivement dans l’ordre : lapin, chien, cheval, marmotte et anguille.
Quelle importance biologique peuvent avoir ces constatations ?
Nos analyses nous disent que les globules rouges ont une tension superficielle basse, beaucoup plus basse que celle du milieu externe où &s $e trouvent baignés, état physique qui, nous croyons, peut avoir une importance dans les échanges physicochimiques qui ont lieu entre les globules rouges et le milieu sanguin.
APPENDICE. — Vu le petit nombre d'expériences pratiquées, nous sommes obligé de nous borner aux constatations faites, sans nous hasarder dans des affirmations qui ne seraient, dans ce cas-là, que de pures hypothèses.
Tout ce que nous pouvons affirmer, c’est que, chaque fois que nous avons fait une hémolyse des globules rouges du lapin, en proportion de 1 volume de globules rouges pour 4 volumes d’eau distillée, le nombre de gouttes a toujours été le même.
Bien plus : nous avons constaté que les globules rouges du chien, recueillis après une injection intra-veineuse brusque de peptones et hémolysés, nous donnent toujours le même nombre de gouttes qu'avant l'injection.
Ces faits nous amènent -à conclure que le globule rouge présente une fixité dans sa tension superficielle.
Nous avons vu que la tension superficielle du plasma sangun varlait avec la digestion, etc., et il sera très intéressant de rechercher si cette variation existait aussi pour les globules rouges ou si elle restait invariable.
Les résultats précédents soulèvent un certain nombre de questions que nous ne faisons qu’indiquer.
Puisque la tension superficielle des globules rouges va en diminuant dans l’ordre : lapin, chien, cheval, marmotte et angurlle, tension superficielle qui est en étroite liaison avec celle du sérum correspondant, est-ce qu’elle ne peut pas servir comme explication de la résistance du globule rouge envers son milieu ambiant ?
Nous savons que les globules rouges se conservent très bien dans le plasma ou dans le sérum du même sang et qu’ils peuvent être hémolysés par d’autres sérums.
Voie done toute une série de recherches d’une grande importance.
En sachant, d’une part, que l’action des ichtyotoxines (sérum d’anguille) est très marquée sur le globule rouge du lapin et du chien, et très peu sur ceux de la marmotte et hérisson, et, d'autre part, nos analyses, quoique très réduites, en nous montrant que la tension super ficielle du globule rouge du lapin et du chien est beaucoup plus ÉLEVÉE que celle du globule rouge de marmotte, en faisant des recherches détaillées et complètes, trouverons-nous une relation causale ?
En immunisant les animaux contre l’action hémolytique d’un sérum quelconque, la tension superficielle de globules rouges de ces animaux baissera-t-elle ?
Enfin, est-ce que, par ces études, nous ne trouverons pas, au moins, une des causes de l’immunité naturelle des globules rouges de marmotte ou de hérisson et de l’anguille même, contre l’action des ichtyotoxines ?
Voici quelques-unes des questions qui se sont offertes à notre esprit, questions que nous énonçons seulement, sans chercher à sortir de notre manière d'envisager les choses, en restant fidèles aux conclusions exactes et claires qui se dégagent des recherches positives, en laissant à l'avenir de les confirmer ou de les modifier selon la vérité.
Nous ajoutons pour terminer que, en ce qui concerne le phénomène de Fhémolyse, 1l faut remarquer que les substances comme : la bile, les savons, l’éther, les sérums toxiques des poissons, etc., qui sont des agents hémolytiques, sont, en même temps, des corps à tension superficielle basse et, probablement, qu’un des facteurs principaux de l’hémolyse doit être aussi la tension superficielle; mais nos recherches ne nous permettent pas encore de généraliser les choses ou de donner une importance prépondérante à la tension superficielle : dans le phénomène de l'hémolyse.
Cette idée de la participation de la tension superficielle dans le phénomène d’hémolyse, a été aussi émise par M. Iscovesco (*) qui dit : « L’étude de action des substances qui,
(*) M. Iscovesco. Les modifications de la tension superficielle du
sang par ladjonction de différentes substances. (C. R. de la Soc. de Biologie, T. LXX, p. 466, 1911.)
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« comme la saponine, les savons et l’éther, abaissent fortement € la tension superficielle du sérum, permet d'expliquer, d’une « façon très simple, le mécanisme de certaines hémolyses. »
Puisqu’il s’agit, dans ce chapitre, des recherches faites sur les globules rouges, nous tenons à dire que, parmi nos expériences, nous en avons fait deux, en injectant des globules rouges d’anguille hémolysés, chez le cobaye et le lapin, injection qui a déterminé la mort chez le cobaye et seulement des troubles, des manifestations d'intoxication chez le lapin.
Nous ne faisons qu’indiquer nos expériences, qui ont l'intérêt de nous montrer que, même les globules rouges d'anguille sont toxiques, mais cette affirmation a besoin d’être confirmée par des expériences précises.
Dans la vaste littérature sur les ichtyotoxines, nous avons trouvé mentionné, une seule fois, par M. E. Buffa (*), dans son article sur la toxicité du sang de la Lamproie (Petromyzon planeri), que les globules rouges de la Lamproie sont toxiques, mais leur toxicité est beaucoup moindre que celle du sérum, et qu’en même temps, leur injection n'empêche pas la coagulation du sang de l’animal injecté.
Nous avons constaté le fait. Il reste maintenant à chercher la cause de leur toxicité et la manière d'agir, une fois introduits dans le torrent circulatoire de l'animal injecté.
$ IV. — Modification de la coagulation du sang du lapin et de sa tension superficielle sous l’influence du venin de cobra.
Les ichtyotoxines ont, outre leur toxicité (action sur le système nerveux), un pouvoir hémolytique et une action anticoagulante plus ou moins prononcée. Nous pouvons démontrer ces modifications que subit le sang d’un animal injecté avec une ichtyotoxine, par la détermination de la tension superficielle d’une petite quantité de sérum (5 ec).
Nous l'avons montré par les expériences précédentes.
Nous savons que le sérum d’anguille, en injection intra-
(*) G. Burra. Recherches expérimentales sur la toxicité du sang (Pétromy zOn Planeri). (Arch. ital. de Biologie. T. XX XIII, page 176. 1900.)
veineuse, chez le lapin, provoque l’incoagulabilité du sang de l'animal, et, en même temps, une hémolyse accompagnée d’une baisse de la tension superficielle du sang; baisse en relation avec l'intensité de lhémolyse.
Pourtant, les expériences citées (voir chapitre v, $ II), nous indiquent que l'hémolyse seule n’était pas suffisante pour nous expliquer la baisse de la tension superficielle du sérum sanguin de l'animal injecté. En effet, les valeurs numériques obtenues dans la plupart des cas sont bien inférieures à celles déterminées par l’hémolyse seule.
Il faut donc admettre que l’hémolyse, tout en y intervenant, doit être un facteur ajouté au moins à une autre cause et que nous nous sommes proposé de chercher.
Tenant compte des recherches de M. Delezenne qui, entre autres, soutient que la glande hépatique verse, dans le torrent circulatoire, un zymo-frénateur avec action anticoagulante, dans le cas d’injections d'animaux avec ichtyotoxines et venins, nous nous sommes demandé si cette substance n'intervenait pas dans l’abaissement de la tension superficielle. En d’autres termes, (dans les cas étudiés) in vivo, la modification sanguine serait due à un agent anticoagulant et au produit de la destruction des hématies (hémolyse).
Si donc nous pouvions isoler une de ces actions, spécialement celle de lhémolyse, phénomène qu’on peut étudier dans tous ses détails, avec précision, et laisser l’autre, la substance anticoagulante — produit hépatique — actionner en liberté, il nous sera facile de démontrer si la baisse de tension superficielle est due à la présence d’un produit à tension superficielle basse, nouvellement introduit dans le torrent circulatoire à cause du venin injecté. La dose de venin qu’on injecte était si petite qu'il est impossible de concevoir que cesoit elle qui provoque la baisse de la tension superficielle du sérum sanguin.
Pour faire cette démonstration, nous nous sommes adressé au venin de cobra, connu par son action très toxique, sans provoquer aussi l’hémolyse (lapin).
Les expériences que nous avons faites sont au nombre de trois, ayant toujours le lapin comme sujet d'étude et les. résultats ont été absolument les mêmes. Nous relatons seulement deux d’entre elles.
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Nous pouvons, dès à présent, affirmer qu’en effet, la coagulation est entravée par un produit qui arrive dans le torrent circulatoire, produit ayant une tension superficielle assez basse.
Nous avons injecté toujours 2 mm. de venin de cobra, d’une solution faite dans la concentration suivante : 12 mm. de venin de cobra solubilisés en 6 ce de Na CI 8%.
Injection habituelle.
La tension superficielle de notre venin était, dans ce cas-là :
Solution du venin (gouttes)........... 106 40 200 Hraud(routtes) Crete chere er 101 Dh MR AN ACER MAN SE 1,006 F — 0,9585 ou 69,52 dynes.
1re Expérience. — Dose : 1 mmgr. 12 de venin par kilog.
Lapin 9. Poids : 1.769 gr.
Prise de sang normal. (Verres stérilisés.) (Coagulation au bout de 38 minutes.) Le sérum donne :
Sérum :
DÉBUT (DOUULES) Pere nee ci 108 ) 200 AUS OUTUES) Re EE RE Re 101 S EN ER NR AE SANT EE ET À PO UE 1,0246
F — 0,9582 ou 69,498 dynes.
4 h. 9 m.. : injection.
{m. 30 s. après l'injection, le lapin est pris de convulsions et la respiration devient très active.
2 minutes après : 1l se calme. La polypnée persiste.
15 minutes après : la respiration est devenue très lente, les convulsions reprennent.
23 minutes après : mort.
Prises de sang après l'injection :
{re "1 rm: 30:s.1après l'injection:
Le sang obtenu se décante; done, il est devenu incoagulable et le plasma qui surnage est opalescent.
3 heures après : le sang commence à coaguler.
3 h. 30 m. après : gélatineux.
Le lendemain, on le trouve dans le même état. Centrifugé, 1l donne un sérum dont le nombre de gouttes est de 107,5 (t° 200).
Mis au froid vers midi, ce n’est que vers le soir qu’il commence de nouveau à coaguler. La coagulation s'achève deux jours après la prise de sang, en donnant un caillot presque massif.
(Coagulation au bout de 42 heures.)
Le sang centrifugé nous donne :
Sérum :
DORA O LUUES) Be Remise ere 113 ) ne HRUr QUES) ER RE RE re AOL \ PR A À ie hr 2 1,0254
F — 0,9165 ou 66,473 dynes.
2°. — 21 minutes après.
(Coagulation au bout de 8 minutes.)
3e. — 16 minutes après, la mort de l'animal.
La 2° et la 5° prises n’ont pas été analysées à cause de la petite quantité de sang recueilli.
4°. — Et la dernière prise de sang faite dans le cœur après la mort de l'animal.
(Coagulation au bout de 10 minutes.)
Centrifugé, 1l nous fournit un sérum opalescent — d’ailleurs comme les autres échantillons — qui, abandonné au froid, jusqu'au lendemain matin, nous donna un grand callot. Centrifugé de nouveau, le sérum donne :
Sérum :
; DÉEUDN (POUCES): cmeice jereeeseses 113 } one FAO ttes) VO RE ee 101 MS NS on eme A 18 Me fa de aise 2e es 1,024
F — 0,9152 ou 66,379 dynes.
(Coagulation au bout de 24 heures.)
2e Expérience. — Dose : ! mmgr. par kulog.
Lapin os. Poids : 2.002 gr.
Prise de sang normal.
(Coagulation au bout de 22 minutes.)
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Le sérum donne :
Sérum :
SÉTUMiPOULtES) rer ere 107,5 io 206 HAUT(COUULES) PCR PE TEE CC RCCE 101 DR Re LE ES 1,0223
4 h. 3 m. : injéction, convulsions, polypnée. 17 minutes après : la dyspnée commence.
25 minutes après : Mort.
Prise de sang après l'injection :
{re — Une minute après l’injection.
29 minutes après : le sang commence à coaguler.
1h. 42 m. après : gélatineux.
Le lendemain à 2 heures : caillot ferme.
(Coagulation au bout de 22 heures.)
Centrifugé, il coagule encore un peu dans le tube à centrifuger. Le sérum donne :
Sérum :
Sérum (gouttes). ......... rereseeseess 110 } RE IRAURBOUMLCLES) PRE ERREUR 101 5 D RAR AE ES M NS A El A A ET 1,023 F — 0,9393 ou 68,127 dynes.
2e, — 23 minutes après.
Le sang qui coule a une couleur rouge-notr, tout à fait différent du sang recueil une minute après l'injection qui était d’un beau rouge.
2 heures après : le sang commence à coaguler.
Le lendemain à 2 heures, dans l'après-midi : bloc massif.
(Coagulation au bout de 21 h. 30 m.)
Centrifugé, le sérum donne, à son tour, un faible caillot,
dans le tube à centrifuger. Le sérum donne :
Sérum :
SÉDUIE (DOUIDLES) ER R RERRR E MR ESN 110 tape HAN (MOULES) FRS RER RER ER 101 S DRE AR A RSR RATE ET EEE 1,0227
F — 0,939 ou 68,105 dynes.
À lPautopsie, en faisant une grande hémorragie, on aspire avec une seringue le sang de la cavité générale, qui coagule au bout de 8 minutes.
Le sang est mélangé, sang veineux avec sang artériel; centrifugé le sérum donne :
Sérum :
NORUITRIROUETES RE ALERTER 109 ) HAUE RO UIRRES) PERS MR Le CT AR 101 S LT TE AU SE ED OR UNE TIRE 1,0234 F — 0,9482 ou 68,772 dynes.
{to 20°
Il aurait fallu le laisser encore jusqu’au lendemain matin, pour voir s'il ne coagulait plus; or, nous l'avons jeté par mégarde.
CONCLUSIONS. — Nous savons que le sérum normal à une tension superficielle plus basse que celle du plasma, mais bien déterminée chez une espèce donnée.
Dans ces expériences, nous constatons une tension superficielle du sérum, après injection du venin de cobra, nettement abaissée, accompagnée d’un retard dans la coagulation du sang de lapin.
Cette modification dans la tension superficielle ne peut pas être mise sur le compte du venin, qui est en quantité insignifiante, ni à une hémolyse qui n’a pas lieu. On est forcé d'admettre une substance étrangère se trouvant dans le sang, après l’arrivée du venin, substance qui, en face du retard de la coagulation, est anticoagulante et qui provoque l’abaissement de la tension superficielle.
Par notre procédé, on arrive à constater cette présence et il faudrait une série d’autres expériences, pour démontrer son origine, sa quantité et sa qualité; car, dans notre première expérience, l’abaissement de la tension superficielle du sérum fut plus prononcée que dans la deuxième expérience, et, en même temps, la durée de l’incoagulabilité du sang fut à peu près double.
Alors, il faut admettre, ou une quantité plus grande de la substance supposée, ou une même quantité, mais avec des qualités d'activité différentes.
CHAPITRE VI
TENSION SUPERFICIELLE DU PLASMA ET DU SÉRUM APRÈS L'INJECTION INTRA-VEINEUSE DE PEPTONE NOUVELLE CONCEPTION DU MÉCANISME ANTICOAGULATEUR DE LA PEPTONE
On connaît les nombreuses études faites sur l’action des peptones en injections intraveineuses et les opinions émises pour expliquer les résultats obtenus.
On verra, par la suite, que, non seulement la mensuration de la tension superficielle permet d'étudier les modifications que le sang peut subir, mais que — cet état physique —est un facteur qui contribue à des réactions dans l’intimité du fluide sanguin.
Pour y arriver, nous nous sommes adressé d’abord à des chiens bien nourris, ensuite à des chiens mal nourris et à la fin à des lapins.
$ !. — Historique des études faites sur les effets de l'injection intraveineuse de peptone chez les mammifères.
Bien des physiologistes ont fait des injections de peptone sur des chiens et des lapins.
Nous allons donner un résumé aussi suceinet que possible de ces travaux.
On admet, en général, qu’une injection brusque d’une dose de 0,3 dgr. de peptone par kilog d'animal, chez le chien à jeun, provoque une hypoleucocytose et l’incoagulabilité du sang.
La question est de savoir si cette incoagulabilité du sang peptonisé est due à la présence même des ‘peptones dans le sang, où à un produit de sécrétion sous l’action des peptones.
Sur le rôle du foie dans cette question, nous avons un grand nombre de recherches, et les plus concluantes sont celles de M. Delezenne (*).
Pour cet auteur, c’est le leucocyte qui, sous l’action leucolytique des peptones, se détruit et met en liberté deux sortes de substances, dont l'une, à action coagulante, serait retenue par le foie, tandis que l’autre, anticoagulante, serait laissée libre dans la circulation, d’où l’incoagulabilité du sang après l'injection de peptone.
Mais le pouvoir leucolytique des peptones n’existe pas comme le montrent les recherches de M. Dastre (**) et de ses élèves, et, plus tard, celle de M. Nolf (***).
La non-participation du leucocyte dans la coagulation du sang semble résulter aussi de très nombreuses recherches de physiologistes italiens, comme : Bizzozero, Salvioni, etc.
Si on supprime le foie, les peptones restent sans action, si on les injecte dans le système circulatoire.
Donc, quel que soit le procédé, un fait est certain, c’est que : sous l’action des peptones, le sang qui traverse le foie s’est enrichi d’un agent anticoagulant. C’est à Delezenne qu'on doit la découverte de cet agent anticoagulant, l’antithrombine.
Les travaus ultérieurs, et surtout, ceux de Doyon, viennent de confirmer les recherches de Delezenne.
En ce qui concerne le sort des peptones, après leur inJection, les opinions sont diverses.
Un fait remarqué par les physiologistes est leur disparition très rapide, après leur injection, du milieu sanguin.
Où sont-elles passées ?
Albertoni, Schmidt- Muhlheim et Fano (****) remarquent que la peptone injectée à un chien disparait très vite et que
(*) Dezezenne. Mécanisme d'action des substances anticoagulantes. (Travaux de Physiologie. Université de Montpellier. 1 et 2° mémoires, p. 213 et 284, 1898.)
(**) Dasrre. V.-Henrtr et Sroper. De la prétendue leucolyse provoquée par la propeptone. Action de la peptone sur la lymphe. (C. R. de la Soc. de Biologie. T. LV, p. 1347, 1903.)
(***) P. Nozr. De la nature de l’hypoleucocytose propeptonique. (Arch. intérnationales de Physiologie. Vol. I, p. 242, 190%.)
(****) JuLes Faxo. De la substance qui empêche la coagulation du sang et de la lymphe lorsqu'ils contiennent de la peptone. (Arch. ital. de Biologie. D. II, p. 146, 1882.)
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cette disparition concorde avec l’incoagulabilité du sang. Fano dit :
€ Une forte injection de peptone faite chez un chien, après «une injection faible et insuffisante, n'empêche pas la coa- « gulation, et, cependant, la peptone injectée, avant et après, € disparaît. »
Plus loin il affirme qu'après une injection de peptone, quand la coagulation revient à la normale, si on pratique une seconde injection, sans attendre qu’il se passe 24 heures entre les deux injections, le sang coagule comme le sang normal, mais la peptone disparait complètement.
La même chose pour le lapin : le sang n’est pas empêché dans sa coagulation et la peptone disparaît.
Donc, d’après M. Fano, la formation de la substance qui empêche la coagulation n’est pas une conséquence nécessaire de la disparition de la peptone du sang.
Et, comme conclusion, il ajoute : « Que cette substance € (que, pour le moment, j'ai cru opportun de ne pas désigner «€ par un nom spécial), est le produit de l’action modificatrice « de la peptone sur les éléments du sang, probablement sur «les substances albuminoïdes du plasma normal en cir- « culation. »
Dans un travail antérieur, il arrive à la conclusion que la peptone, après son injection, sera absorbée par un des éléments morphologiques du plasma.
Des recherches plus récentes, faites par MM. Dastre et Floresco (*), 1l résulte que les peptones injectées à travers le foie forment un produit, un peptonate de fer, qui empêche la coagulation du sang, comme le prouve l’action du peptonate de fer commercial et l’action, en général, des sels de fer, comme, d’ailleurs, la chose a été prouvée aussi par M. Gaetano Gaglio qui trouva que le fer entre en combinaison avec le fibrinogène et la paraglobuline du sang (**).
D’après les dernières recherches faites par M. #7. Stas-
(*) Dasrre et FLoresco. Action de la coagulation du sang d’un certain nombre de sels de fer. (C. R. de la Soc. de Biologie. T. V, p. 281. 1898.)
(**) GAETANO GAGLI0. Sur la propriété qu'ont certalns sels de fer et certains sels métalliques pesants d'empêcher la coagulation du sang. (Arch. ital. de Biologie. T. XIII, p. 486. 1890.)
sano(*) sur le plasma de propeptone, la conclusion serait que : € La substance anticoagulante du plasma de propeptone € porte son action directement sur le fibrinogène, en formant € avec lui un complexe qui l'empêche de précipiter et de don- € ner lieu à la formation de coagulum de fibrine. »
La substance qui empêcherait la coagulation du sang dans les cas d’injections de peptone — car nous nous occupons, ici, de l’action des peptones, — serait donc, pour les uns, une substance produite sous leur influence par le foie, avec ou sans le concours du sang; pour d’autres, un produit où les peptones entreraient en combinaison directe et toujours en cireulant à travers la glande hépatique
Sur la disparition de la peptone après son injection dans le système circulatoire, il y a encore d’autres opinions :
D’après Zenazio Salvioli (**), les peptones seraient incorporées, probablement, par les globules rouges.
D'après Veumeister, elle est éliminée par les reins, à la façon d’une substance étrangère, inutile et nuisible.
D'après Veumeister et Shore, cette élimination serait tout aussi rapide et complète, si l'injection est poussée très lentement dans le bout hépatique d’une veine mésentérique, ou dans une artère liénale. (Shore.)
Nolf (F**) (**#*), en citant les opinions des auteurs cités, conclut aussi que l’élimination des peptones, par voie rénale, est un fait indiscutable.
D'après Thompson (****#*), 40 % des peptones ou albumoses injectées se retrouvent dans l’urine et le reste (d’après Hildebrandt) se combine avec les sérum-globulines du sérum pour former des globulinates de protéoses.
(*) H. Srassaxo. Mode d'action de la substance anticoagulante du plasma de propeptone. (C. R. de l’ Acad. des Sciences, p. 912, 1913.)
(**) Iaxazro Sazvrozr. Sur les modifications du sang par l'effet de peptone et des ferments solubles. (Arch. ital. de Biologie. T. XVII, p. 155. de P. Wozret A. Houaarpy. Alimentation par injections sous-cutanées de peptone. (Arch. internationales de Physiologie. Vol. II, p. 29. 1904-1905.)
(****) P, Wozr. Des injections intraveineuses de propeptones chez le lapin. (Arch. internationales de Physiologie. Vol. TI, p. 218. 1905-1906.)
(888%) WW. H. Trompsox. Contribution ho the physiological effect of peptone when injected wit o the circulation (5e partie). Journ. of Phystol., XXV,
pp. 179-190. 1900.)
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$ II. — HEnjections intra-veineuses de peptone chez des chiens bien nourris.
Les résultats de nos expériences sur le chien étant toujours les mêmes, nous n’en citerons que deux.
Nous ferons remarquer, dès le commencement, qu'il s’agit toujours d’injections brusques.
Nous tenons à expliquer ce que nous entendons par chiens bien nourris. Il s’agit des chiens très bien portants, gras et qui ont été nourris pendant une semaine dans le laboratoire, en leur donnant, en abondance, de la viande et du pain; eau à discrétion.
1re Expérience. — Dose : 0,3 dgr. de peptone par kilos.
Chien ©. Poids : 16 kilog.
A jeun pendant 48 heures.
On lui fait une injection de morphine de 1 ce par kilog, d’une solution 1 %.
Anesthésie complète par le chloroforme.
Toujours, dans toutes nos expériences, les prises de sang ont été faites par la carotide et l'injection de peptone de Witte par la saphène.
Avant l'injection, on procède à une prise de sang de 40 ce, dont 20 cc sont additionnés d’oxalate de soude, en proportion de 1.5 %o, pour obtenir le plasma; et 20 ce sont reçus dans un verre stérilisé, pour déterminer le temps de la coagulation et pour étudier le sérum.
Prise de sang normal :
2 h. 48 m. : prise de sang.
3 h. 12 m. : le sang commence à coaguler.
3 h. 30 m. : caillot ferme.
(Coagulation au bout de 42 minutes.)
Prise de sang 7 minutes après l'injection (3 heures). Le sang est devenu incoagulable. Mis au froid, il reste
pendant 3 jours sans coaguler. Le plasma se décante facilement.
L'analyse de la tension superficielle des plasmas est la suivante
Plasma oxalaté (1) : Plasma peptonisé (2) :
a(g S ç asma (0° Plasma (gouttes) 99 to ae Plasma (gouttes) 99 } to 900 Ean (gouttes). 101 Eau (gouttes... 101 S LD MER ET SERA TE 1,0308 DATE CEE Sr à 1,0298 F — 1,0516 ou 76,272 dynes. F — 1,0506 ou 76,20 dynes.
Au bout de 5 jours, nous trouvons le plasma de peptone coagulé. Le sérum donne :
Sérum de peptone (3) : Sérum normal (4) :
Sérum (gouttes). 113 {o ago Sérum (gouttes). 109 to) ago Eau (gouttes). 101 Eau (gouttes)... 101 MR Lu 1,0288 D PR SET: 1,030
F — 0,9195 ou 66,671 dynes. F — 0,9544 ou 69,222 dynes.
2e Expérience. — (Expérience du 21 juillet 1914.)
Dose : 0,3 der. de peptone par kilog.
Chien 5. Poids : 8 kilog.
A jeun pendant 48 heures. Anesthésie par la morphine et chloroforme. |
La peptone a été diluée au huitième dans de Na CI 8 %.
Prise de sang normal.
(Coagulation au bout de 7 m. 305$.)
11 h. 8 m. : injection. La durée de linjection a été de 30 secondes.
Prises de sang après l'injection :
{re — 1 m. 30 s. après l’injection.
Prise assez rapide pour que le sang soit encore coagulable.
12 minutes après, on voit se former les filaments de fibrine sur les parois du verre.
40 minutes après : coagulation avancée.
55 minutes après : gélatineux.
60 minutes après : caillot massif.
(Coagulaiion au bout d’une heure.)
2e, — 8 minutes après l'injection. Le sang est devenu incoagulable.
4 jours après : le sang se trouve assez coagulé.
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Le plasma, débarrassé du caillot par centrifugation, nous fournit un sérum qui donne 112 gouttes (t° 2295). Ce sérum est abandonné à la glacière.
7 jours après : caillot ferme.
(Coagulation au bout de 7 jours.) (*)
Je, .22 minutes après l'injection.
10 minutes après la prise de sang : un commencement de coagulation sur les parois du verre.
22 juillet. À 4 heures, on le centrifuge et il coagule dans le tube à centrifuger. Le nombre de gouttes est de 103 (t° 2295). On le remet de nouveau à la glacière.
23 juillet. Un très léger caillot et le nombre des gouttes monte à 103,5 (t° 2295).
24 juillet. Un grand caillot et le nombre de gouttes est porté à 106,5 (t° 2295).
25 juillet. Se forme dans ce même sérum un beau caillot, et le nombre de gouttes augmente à 112,5 (t° 2205).
28 juillet. Le dernier caillot. Le nombre de gouttes arrive al14 (697219):
4e, — 42 minutes après l'injection.
2 minutes après. On voit les filaments de fibrine qui se forment sur les parois du verre.
22 juillet. Vers 6 heures du soir, le sang est bien coagulé. On le centrifuge deux fois, car il coagule pendant la centrifugation. Le sérum est abandonné au repos et à la glacière.
23 juillet. À 11 heures. Un grand caillot. Centrifugé, le sérum donne 105 gouttes (t° 2205).
25 juullet. Il donne un caillot ferme, et le nombre de gouttes augmente à 111,5 (t° 2205).
28 juillet. Un dernier caillot Le nombre des gouttes, 112 gouttes: (to 210).
(*) En ce qui concerne la tension superficielle, nous donnerons, dans un tableau, à la fin de cette expérience, les chiffres représentant la tension superficielle du vrai sérum, c’est-à-dire, quand le liquide que nous supposons être le vrai sérum, abandonné au répes, à la glacière, reste jusqu’à la putréfaction sans laisser la moindre trace d’un nouveau eaillot. C’est pour cela que nous avons analysé la tension superficielle de nos liquides, après chaque formation d’un caillot, et les chiffres obtenus sont très instructifs — comme nous allons voir — les derniers correspondant au vrai sérum.
5°. — { h. 27 m. après l'injection.
Le sang donne, aussitôt reçu, dans un verre, une mince couche de fibrine sur les parois. Mais la coagulation avance lentement, et, le lendemain, il est encore gélatineux. Centrifugé, il coagule dans le tube à centrifuger. Le sérum, abandonné à la glacière, continue de coaguler.
23 juillet. Un léger et dernier caillot; le sérum donne 109 gouttes (t° 2205). |
(Coagulation au bout de 48 heures.)
6e. — 4 h. 15 m. après l’injection.
13 minutes après : beaucoup coagulé.
18 minutes après : caillot massif.
(Coagulation au bout de 18 minutes.)
Le temps de la coagulation est double, par rapport à la normale, mais, en tout cas, très proche.
Nous avons mélangé, in vitro, 20 cc de sang avec 0 ce 6 d’une solution de peptone diluée au huitième Na CI 8 %.
Ce qui veut dire qu’en supposant que la quantité totale de sang de l’animal soit de 80 ce de sang par kilog d'animal, la peptone ajoutée 1n vitro a été de 0,3 dgr. par kilog.
Nous avons remarqué qu’en défibrinant le sang normal, le sérum que nous obtenons'a, comme nombre de gouttes, 109 (t° 2205), au lieu de 108 pour la même température, quand le sérum provient d’un échantillon de sang coagulé.
Voici le tableau indiquant les valeurs sur la tension super-
ficielle que nous avons obtenues.
Plasma oxalaté (couleur jaune) :
Plasma (gouttes).........,.......... 99 } to 290 5 BAUR(COUDLES) SEC NAME MERE ‘, 102 S DR PR RE TN re. 2, 1,0288
F — 1,0599 ou 76,471 dynes.
Sérum [Sang + peptone (oitro)] :
DÉRUM MOHETES) ER EE ceci 121 to 290 5 ID ÉDSGAES) Peer CA Tee LH TOME 102 DRE LE TRE TE LOSC 1,0291
F — 0,8875 ou 62,59 dynes.
Sérum normal (couleur orange) :
DÉNUHE (ROULIES) eee ect 108 to 2205 Haut (SouLtes) er ERRene. D co do 102 Ve 8 RAR PAL ét PET DNS TOO 1,0279
F — 0,9708 ou 70,043 dynes.
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Le]
1er Sérum (couleur orange-jaune) : -
Sérum (Ou Te) LE RENE EME PARENT 117 | tou0e Hat foünttes) PRE 102 À DS RE annees OR MN ST 1,0278
F — 0,896 ou 64,646 dynes.
2e Sérum (coulcur jaune) :
Sérum (GORE EE 116 0 940 Haut (LOULLES) CRETE PRE ER 101,5 DR SEA D CE RS NE et 1,0271 3e Sérum (couleur jaune) : SéLUMe (BOULES) eee re Core PRES Or HAUDOULEES) PAPER ESP ETAPE . 101,5 $ RO DEAR AE ER ee RE TA RE EL 1,0275 F — 0,9148 ou 66,204 dynes.
4e Sérum (couleur jaune):
DéRUMA(DOUREES) 0 Ne Rte. 142 te HAL (COUDES) PEER PE RER 101,5 Da LR A LM Re ae en TA 1,0275
ÆF — 0,9311 ou 67383 dynes.
5° Sérum (couleur jaune) :
DÉDUME SOUS) ER RE ee 109 ) to 2905 Haut (SOULTES) EM ANTONIO 202 \ LS EEE EE PEL PTE EN 1,0277
F. — 09617 ou 69,409 dynes.
6° Sérum (couleur orange-jaune) :
SÉLUTMAUMOULUES) EEE RE EEE 108 } to 290 5 Haut (gouttes) ere RPM RE 102 S } DER OR ET ee RESTE 1,0278
F — 0,9707 ou 70,036 dynes.
Remarque : Nous croyons utile de donner comme termes de comparaison, les tensions superficielles des solutions aqueuses de peptone à différents titres.
PEPTONE DE WITTE
(Toutes les mensurations ont été faites à 190.)
DONUUIONSERE ER 5% POULE SERRES 141,5 TN 210 MONS OU LES ARE TN 135,5 US TEE 1,25 6NR0UttEs Reno 131 En nt A de DCS D OLETLES ARRET 125,5 NO IE TS RTE 0,81 % gouttes ist LS 122,5
ue FE Vite 0,157 gouttes. ere 118,5
Cet abaissement se poursuit, même pour des solutions très diluées.
Notre solution de peptone employé a, comme nombre de gouttes : 151 gouttes (t° 20°). €
Interprétation des faits précédents. — Les faits précédemment résumés touchent à une question des plus complexes de la physiologie : celle de la coagulation du sang. Nous allons essayer d'en donner l'interprétation qui nous semble la plus logique.
1° Immédiatement après l'injection brusque de peptone dans le sang, la totalité, ou tout au moins, une très grande partie de cette peptone se trouve à l’état libre dans le sang. C’est ce qui révèle l'étude de la tension superficielle. Celle-er est, en eflet, identique pour le sérum du sang prélevé une minute après l'injection et pour celle d'une solution de peptone faite in vitro dans du sérum de chien et dans les mêmes proportions.
Pendant cette première phase de peptone libre, le sang reste coagulable ; c’est là un point essentiel dont nous allons comprendre l'importance dans un mstant.
20 Quelques minutes après, le sang est devenu incoagulable, ou plus exactement, il n’est plus que très lentement coagulable.
Il fournit immédiatement un plasma qui possède une tension superficielle beaucoup plus élevée que celle du sérum de la première phase. (Phase de peptone libre.)
Cette tension superficielle est la même que celle du plasma oxalaté du même chien n’ayant pas encore reçu la peptone.
Tout semble donc se passer comme st, au bout de quelques minutes, la peptone introduite dans le sang se fixait sur un des éléments de ce sang et se trouvait dissimulée par cette fixation.
Nous essayerons, dans un instant, de préciser davantage ce lien de fixation. .
Ainsi, à la première phase de sang encore coagulable et de peptone libre, succède une seconde phase de sang incoagulable et de peptone dissimulée.
3 Ce sang dit incoagulable (terminologie classique) coa-
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gule, en réalité, à la longue, lorsqu'il est abandonné à basse température. (Dastre.)
Si on enlève le caillot formé, il s’en reproduit un nouveau au bout de quelque temps. On peut ainsi obtenir une suite de coagulations successives. Après chaque coagulation, nous pouvons éliminer le caillot formé au moyen de la centrifugation. Nous avons donc une série de sérums, ou, plus exactement, un même sérum, qui va se modifiant à chaque nouvelle coagulation et nous avons obtenu jusqu’à cinq de ces coagulations successives.
Or, l'expérience nous montre que la tension superficielle change à chaque nouveau caillot formé. |
Elle est d’abord élevée et voisine ou identique à celle du plasma oxalaté, que nous considérons comme ayant la même tension superficielle que le plasma pur, puis elle va en diminuant à chaque nouvelle étape et, à la fin, elle est redevenue identique à celle du sérum de la phase coagulable (phase de peptone libre).
En somme, tout se passe comme si la peptone, d’abord libre dans le sang, immédiatement après l'injection, se fixait ensuite sur un des constituants de ce sang, pour le rendre incoagulable, et, enfin, redevenait libre de nouveau, par étapes SuCCessIives.
A chaque mise en liberté d’une partie de la peptone coriespondrait une nouvelle coagulation partielle du sang.
On voit done qu’à la seconde phase (phase de peptone dissimulée), succède une troisième phase de peptone libérée, qui, en réalité, se scinde en plusieurs phases successives, en une série d'étapes libératrices. ,
4° Il nous faut, maintenant, essayer de préciser le mode de fixation de la peptone pendant la seconde phase.
Il nous semble qu’on peut admettre que la peptone s’unit au fibrinogène.
En effet :
a) Il y a coïncidence entre la phase de peptone dissimulée et celle d’incoagulabilité du sang.
b) À chaque étape libératrice, le fibrinogène mis en liberté produit, sous l'influence du fibrin-ferment, une nouvelle quantité de fibrine.
Dastre a montré autrefois que le sang de peptone, bien que «incoagulable», renfermait tous les éléments, tous les facteurs nécessaires à la coagulation, en particulier le fibrinogène et le fibrin-ferment. «Si ce sang ne coagule pas, dit Dastre, c’est qu'il y a là « une action de milieu particulière », un équilibre chimique spécial. Qu'on trouble cet équilibre par une simple neutralisation, et la coagulation apparaît.» Eh bien! nos recherches semblent nous permettre de préciser l’action du milieu, la nature de l'équilibre chimique. La peptone, en s’unissant au fibrinogène, aurait pour résultat de stabiliser ce colloïde.
Dès que la séparation a lieu, l'instabilité du colloïde reparaît et la formation de la fibrine se produit.
c) Remarquons, d’ailleurs, que l'interprétation que nous proposons n’est point en contradiction avec les autres faits connus, touchant le mécanisme de l’action d’incoagulabilité de la peptone, en particulier, l'intervention du foie, si bien mise en évidence par Delezenne. Il est possible, en effet, que l'union de la peptone et du fibrinogène se produise au niveau du foie, qui est, comme on le sait, l'organe générateur du fibrinogène. (Doyon.)
Nous ne prétendons pas non plus que cette stabilisation du fibrinogène par la peptone soit le seul facteur de l'incoagulabilité du sang de peptone.
Ainsi, nous ne mettons pas en doute la sécrétion par le foie d’une nucléoprotéide entravant la coagulation. (Doyon.) Ces mécanismes différents peuvent fort bien coexister.
d) Notre interprétation cadre encore avec d’autres faits bien établis. On sait bien, par exemple, que le plasma de peptone, bien que renfermant du fibrinogène, ne coagule pas lorsqu'on élève sa température à 56°, température de coagulation de cette globuline. (Stassano.)
Nous avons vérifié nous-mêmes l'exactitude de cette aflirmation de Stassano (*).
Ainsi, le fibrinogène, par son union avec la peptone, serait stabilisé, non seulement en face de l’action du fibrin-ferment,
(*) A ce point de vue, nos résultats sont en contradiction avec ceux d’Arthus.
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mais encore en face de l’action de la chaleur; c’est là un nouvel argument et, nous semble-t-il, de valeur importante pour l'interprétation que nous proposons.
e) Nous nous sommes demandé si une partie de la peptone ne pouvait pas se fixer sur les éléments morphologiques du sang.
Pour le décider après l'injection, on recueille le sang qui est devenu incoagulable ; on sépare les globules par la centrifugation ; on provoque leur hémolvse en combinant l’action de l’eau distillée et celle de la congélation.
Le liquide obtenu a une tension superficielle égale à celle d’une même quantité de globules traités de la même manière, mais provenant d’un sang recueilli avant l'injection de peptones.
Il ne semble donc pas qu’une fraction appréciable de la peptone puisse s’unir aux éléments morphologiques du sang.
f) On pouvait se demander aussi si une partie de la peptone n’était pas retenue par le foie.
Pour le décider, après une injection de peptone, nous prélevons un morceau de foie qui est haché et mis à macérer dans l’eau distillée. Il fournit un liquide de tension superficielle égale à celle d’un liquide préparé de la même manière, mais prélevé au même animal avant l'injection de peptone.
Donc, le foie ne semble pas fixer une proportion sensible de la peptone injectée dans le système circulatoire.
g) I fallait enfin s’assurer que l’abaissement de la tension superficielle du sang de peptone conservé 12 vitro n’était pas due à un phénomène cadavérique. C’est ce que nous avons fait en conservant du sérum de sang normal (ro1 peptoné) dans les mêmes conditions, et pendant le même temps que du sang peptoné. Le sérum normal ne subit aucune variation, aucun abaissement de sa tension superficielle.
o° Lorsque, après l'injection de peptone, on fait des prises de sang séparées entre elles par des intervalles de 20 minutes, par exemple, on constate que les sérums corres-
pondants ont des tensions superficielles de plus en plus élevées.
Voici quelques chiffres touchant ce point :
TEMPS SÉPARANT TENSION L'INJECTIGN DE PEPTONE SUPERFICIELLE DE LA PRISE DE SANG. DU SANG EN DYNES.
1 minute 30 secondes 64,64 dynes 8 minutes. 65,04 22 minutes. 66,21 42 minutes. 67,38 1 heure 27 minutes. 69,41 4 heures 15 minutes. 70,04 Sérum normal (pour comparaison). 70,04
On voit donc que tout se passe comme si, 4 pivo, la séparation de la peptone et du fibrinogène se produisait progressivement et spontanément.
Des faits établis avant nous viennent appuyer cette manière de voir.
C'est d’abord celui que le sang redevient peu à peu coagulable, à mesure qu’on s'éloigne de l'injection de peptone.
C’est ensuite que la peptone redevenue libre dans le sang est éliminée au niveau du rein et apparaît dans l’urine où elle peut être facilement décelée.
Cette dernière phase pourrait donc recevoir le nom de phase d'élimination de la peptone.
Remarquons enfin que, chez le lapin, comme nous le verrons, la peptone reste libre dans le sang, elle ne s’unit pas au fibrinogène, le sang reste coagulable et son élimination se produit, environ cinq fois plus vite que chez le chien.
$ III. — Expériences sur des chiens mal nourris.
Les résultats obtenus sur cette série d'animaux manquent d'uniformité, ce qui tient à ce que nous avons utilisé des chiens errants, qui, tous, d’une manière générale, étaient très insuffisamment nourris, mais qui, sous ce rapport, devaient présenter de grandes différences d’un animal à l’autre. |
La principale différence avec les animaux bien nourris réside en ce que, chez nos chiens anémiés, l'injection de peptone donne un plasma dont la tension superficielle est nettement inférieure à celle du plasma oxalaté correspondant, c'est-à-dire du plasma oxalaté du sang prélevé avant l’injection de peptone.
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Voici, résumés dans ce tableau, les résultats de nos expériences :
POIDS NOMBRE NOMBRE TEMPS DE LE NOMBRE DE DE GOUTTES DU DE REA DU De re à DE COLE L'ANIMAL PLASMA OXALATÉ DE PEPTONE L'INJECTION SÉRUM NORMAL 1.0 8 kilog… 98 103 10 minutes 108 2 6,400 gr. 99,5 105 -| 18 minutes 105 42 minutes 3. 8,400 gr. 98 106 8 minutes 4. 513,900 gr. 99 107 9 min. 305. 109 5. & 8,250 gr. 99 109 1 minute 107 107 2 minutes | 103,5 53 minutes
Nous constatons que cette tension superficielle du plasma de peptone varie dans d’assez grandes limites, d’un animal à l’autre.
La coagulation du sang est suprimée presque instantanément, car, le sang recueilli une minute après l'injection de peptone, reste 24 heures et même 48 heures sans coaguler..
Résultat opposé à celui que nous avons obtenu en opérant sur des chiens bien nourris.
EXPLICATION. — Nous pensons que ces faits doivent recevoir l'interprétation suivante :
Ces chiens affaiblis avaient, nous l’avons nettement constaté, une quantité de plasma très réduite, bien inférieure à celle des animaux normaux.
On sait, d'autre part (Nolf) que, chez les animaux ayant jeûné, la quantité des matières albuminoïdes du plasma peut diminuer d’une manière sensible.
Dans ces conditions, il est possible que la peptone, en arrivant dans le système circulatoire, ne rencontre pas une quan-
tité suffisante de fibrinogène pour contracter une union semblable à celle qui se produit chez les chiens normaux.
Une partie de la peptone sature le fibrinogène, l’autre reste libre dans le sang; d’où les résultats observés dans ces dernières expériences qui diffèrent de ceux obtenus avec les chiens bien nourris.
$ IV. —Injections lentes de peptone sur des chiens bien nourris.
Nos expériences montrant que le sérum du sang peptonisé a toujours une tension superficielle plus basse que le sérum normal, tandis que la tension superficielle du plasma reste immuable, nous ont suggéré l’idée de chercher ce qu’il advient de la tension superficielle, dans les cas d’une injection de peptone ne supprimant plus la coagulation du sang.
Nous savons que la coagulation du sang n’est pas supprimée quand on injecte ou une dose très faible de peptone, dose variable avec l'animal, ou quand l'injection est faite très lentement.
La même chose arrive aussi quand on immunise le chien contre la peptone, en faisant d’abord une injection dans les conditions citées, puis une seconde injection de peptone, cette fois-ci, brusque, à la condition qu’entre ces deux injections, l’espace ne dépasse pas 24 heures.
Voici le résultat des principales expériences (*) :
{re Expérience. — Dose : 0,3 dger. de peptone par kulog.
Chien 5. Poids : 9. 500 gr.
Prise de sang normal.
(Coagulation au bout de 15 minutes.)
14 h. 25 - {1 h. 45 m. : injection lente qui dure 20 minutes.
Prises de sang après l'injection :
{re. — 5 minutes après :
Le sang commence à coaguler très vite; des filaments de fibrine se forment en premier lieu sur les parois, pour s’irradier vers le centre du liquide. |
(*) Tous les vases étaient stérilisés.
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10 minutes après, un caillot complet s’est formé, mais il est mou, il faut beaucoup de précautions pour arriver à l’empêcher de tomber en renversant le flacon.
(Donc, coagulation au bout de 10 minutes.)
2e, — 22 minutes après l'injection. |
15 minutes après : beaucoup de filaments de fibrine sur les parois du verre.
7 minutes après : on peut renverser le flacon, et le caillot qui est comme une masse gélatineuse, a assez de consistance pour ne pas tomber du flacon.
3e. — 42 minutes après l'injection.
(Coagulation au bout de 5 minutes.)
A ce moment de l’expérience, nous faisons une nouvelle injection, brusque, cette fois-ci.
Dose : 0,22 dgr. de peptone par kulog.
Prises de sang après la seconde injection.
4e. — 15 minutes après la nouvelle injection. Il commence à coaguler avec un retard bien visible. 32 minutes après : gélatineux.
(Coagulation dans 50 minutes environ.)
3e. — 39 minutes après la seconde injection.
Le sang commence à coaguler assez vite ; au bout de 5 minutes, 1l.est déjà gélatineux, mais on ne peut pas renverser le verre.
(Coagulation, à peu près, en 3 heures.)
Nous n'avons pas pris la densité de tous les sérums, de sorte que nos résultats sont incomplets à ce point de vue.
Voici les valeurs en compte-gouttes des différents échantüllons du sang, à la température de 225 :
Sérum normal (BOULES). PR LOT NE SORTE 108
17e INJECTION
1e Sérum, 5 minutes après (gouttes) .......... 114 2e Sérum.22 minutes après (gouttes) ........:. 111,9 3e Sérum 42 minutes après (gouttes) ......,... 111 2° INJECTION :
ñe Sérum 15 minutes après (gouttes) .......... 115
5e Sérum 39 minutes après (gouttes) .......... 113,5
En lisant ces valeurs données au compte-gouttes, nous trouvons que :
1° Après une injection très lente d’une solution de peptone en proportion de 0,3 dgr. par kilog, on remarque que la coagulation est accélérée, comme le prouvent nos chiffres ; le sang normal demande 15 minutes pour coaguler, tandis que le sang peptonisé : 10 minutes, 7 minutes et 5 minutes.
Accélération qui dépend de la durée entre l'injection et la prise de sang.
2° Le sérum obtenu après l'injection a une tension superfiielle beaucoup plus basse (111,5 gouttes), que le sérum normal (108 gouttes).
Tension superficielle qui augmente au fur et à mesure que nous nous éloignons du moment de l’injection de la peptone, tout comme il arrive quand on expérimente sur des chiens bien nourris.
39 Une nouvelle injection de peptone, faite brusquement, provoque un petit retard dans la coagulation et le callot formé comme dans le cas de la première injection, a un autre aspect, il est mou, consistance que nous avons remarquée aussi dans le cas d’un mélange &n vitro d’une solution de peptone (forte) et de sang.
Pourtant, cette nouvelle injection a, comme effet, un abaissement plus marqué de la tension superficielle du sérum (115 gouttes) que la première (111,5). Cet abaissement de la tension superficielle indique que les peptones se trouvent dans le sérum. ,
En face de ces résultats, peut-on ne pas admettre qu’il y a constamment, dans le sang de l’animal, des restes de la peptone injectée ?
Comment expliquer autrement cette baisse prononcée de la tension superficielle du sérum ?
Cette tension superficielle, de basse qu’elle était au commencement de l'expérience, augmentant avec le temps, n’indique-t-elle pas que la substance provocatrice de l’abaissement s’élimine du milieu sanguin au fur et à mesure ?
Enfin, le nouvel abaissement qui suit la seconde injection de peptone sur le même animal ne nous indique-t-elle pas que, dans le sang, seitrouve une autre quantité de peptone, subs-
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tance qui entraîne l’abaissement de la tension superficielle ?
Ces expériences confirment donc les conclusions avancées après les résultats de la première série d'expériences, quand nous avons procédé, par des injections brusques, et elles seront encore confirmées par les résultats que nous avons obtenusen expérimentant sur les lapins.
EN RÉSUMÉ. Quand on pratique des injections lentes de peptone chez le chien, ou des injections brusques chez un animal immunisé par une injection antérieure, on constate que :
1° Le sang reste coagulable, fait déjà connu.
20° La tension superficielle du sérum baisse, indiquant qu’une partie, tout au moins, de la peptone, n’a pas contracté d'union avec le fibrinogène.
Le fibrinogène n’ayant pas été stabilisé par la peptone, la coagulation a lieu.
Ces nouvelles expériences apportent une confirmation aux interprétations données précédemment.
$ V. — Injections intraveineuses de peptone chez le lapin.
L’injection de la même dose de 0,3 dgr. de peptone par kilog est faite, comme d’habitude, dans la veine marginale du pavillon de l’oreille et la prise de sang par la carotide.
Les lapins destinés à l’expérimentation étaient, auparavant, mis à jeun pendant 24 heures.
J’ai toujours eu les mêmes résultats.
Puisque le sang du lapin qui a reçu une injection brusque de peptone, continue de coaguler, nous avons voulu l’en empêcher, en l’additionnant d’oxalate de soude, pour obtenir du plasma et chercher sa tension superficielle. Or, tous nos efforts ont été vains, l’oxalate n'ayant plus aucune action sur le sang peptonisé.
Nous tenons à faire remarquer ce fait intéressant.
Passons en revue les expériences faites :
{re Expérience. — Dose : 0,3 dgr. de peptone par kilog.
Lapin <. Poids : 3.150 er.
Prise de sang normal. Tous les verres employés ont été stérilisés. d
(Coagulation au bout de 1 h. 14 m.) {1 h. 55 m. : injection.
Prises de sang après l'injection :
{re — 25 secondes après l'injection.
(Coagulation au bout de 14 minutes.) 2e. — 21 minutes après l'injection.
(Coagulation au bout de 14 minutes.) 3e. — 40 minutes après l'injection.
4e. — Une heure après l'injection.
Nous ne pouvons pas préciser la durée de la coagulation.
Nos valeurs en compte-gouttes et en dynes ont été faites pour la température de 20.
Sérum normal :
DÉDUTRA (PO ULLES) Er er eye 107 to Lago Haur(BOu LES) Er rose er eme 101 DRM MR ALAGR 2 ae rie ie 1,0273 F — 0,9697 ou 70,332 dynes.
1 sérum :
DÉTUMAIEOLEUES) RE MEET nee ne 119 {5 200 Han (soutles) ss Rs tee 101 10 RSA PE TRE RO A PE ER SE 1,0253 F — 0,8702 ou 63,115 dynes.
2e sérum:
SÉTMA(DOULEES MAN Dan ects 110 Fe Hate (soutien Peer ec 101 IDE SR CPE PRET RO ROSES 1,0238 & F — 0,94 ou 68,178 dynes.
3e sérum :
D OLUINA (SOMMES) er eee ee cie roi 108 one PDAUADOULES EI cle ee cb 101 Rte DO CO DUR ÉTareUs 1,0229
F — 0,9566 ou 69,382 dynes,
Le 4° sérum du sang peptonisé nous donne 107 gouttes (to 200).
La quantité de sang n’a pas été suffisante pour qu'on puisse prendre la densité.
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En résumant les résultats obtenus, nous avons :
Sérum normal gouttes 407 70,332 dynes.
17 sérum . .... 4 minute après l'injection gouttes 119 63,115 dynes. 2ÉSeTUMA 2 24 — — gouttes 410 68,178 dynes.
DÉASÉTUN ee 40 — — gouttes 408 69,382 dynes.
RÉNSÉTUMEratere 60 — — gouttes 107
Nous croyons inutile d’insister davantage sur les résultats, qui sont absolument identiques à ceux obtenus après une injection de peptone, en dose de 0,3 dgr. de peptone par kilog, sur les chiens.
Nous avons essayé aussi une autre expérience, augmentant la dose injectée à 0,5 dgr. par kilo, sur un lapin bien nourri.
"2e Expérience. — Dose : 0,5 der. de peptone par kilos.
Lapin o&. Poids : 1.505 gr.
À jeun pendant 24 heures.
Prise de sang normal. Les verres ont été stérilisés.
(Coagulation au bout de 50 minutes.)
2 h. 49 m. : injection.
Prises de sang après l'injection :
{re — 30 secondes après l'injection.
(Coagulation au bout de 13 minutes.) 2e, — 25 minutes après l'injection.
(Coagulation au bout de 26 minutes.) 3e, — 15 minutes après la mort du lapin.
(Coagulation au bout de 6 minutes.)
‘Le lapin suecombe à 3 h. 15 m., immédiatement après la deuxième prise de sang.
Voici le nombre des gouttes, pour la température de 20° :
Sérum normal gouttes 108 LETSSF UM... 30 secondes après l'injection. gouttes 12$ 2ENSÉTUM, Le 25 MINUTES. — — gouttes 122,5 AÉASCTUIE Te H1 — — — gouttes 120
Donc, nous nous trouvons en face des mêmes effets :
1° L’injection de peptone provoque l’abaissement de la tension superficielle qui tend à revenir progressivement vers la normale avec le temps (119 gouttes-107 gouttes).
LA TENSION SUPERFICIELLE IN
2° L’injection d’une dose plus forte de peptone entraine: un abaissement plus grand de la tension superficielle, ce qui revient à dire qu'avee notre procédé de mesurer la tension superficielle du sang, on peut se faire une idée de la dose de la substance modificatrice introduite dans le sang à étudier.
3 Même dans le cas d'injection de fortes doses, la disparition de la peptone se fait progressivement ; très brusque au début, elle diminue ensuite, de manière uniforme.
De 107 gouttes (sérum normal) on monte à 119 gouttes, et, 21 minutes après, on tombe à 110 gouttes (élimination intense), pour arriver à 108 gouttes et enfin à 107 gouttes.
Dans la seconde expérience de 108 gouttes (sérum normal) on monte à 128 gouttes et, après 25 minutes, on tombe à 122,5 gouttes (élimination intense), pour arriver, 40 minutes. après, à 120 gouttes ; et ainsi de suite.
Si nous continuons à lire les résultats comparativement, nous avons d’autres observations très importantes à relever.
Le temps demandé par le sang du chien qui a reçu la dose proportionnelle de 0,3 dgr. de peptone par kilog d'animal, pour revenir à sa tension super ficrelle initiale, est d'une durée quatre et même cinq fois plus grande, que celui demandé par le sang du lapin injecté dans les mêmes conditions.
Le tableau ci-dessous facilitera cette lecture :
CHIEN LAPIN CHIEN | LAPIN mm 2 7e | RE RE er || o © 8 E & 42% 9% "+ 47 ; j Su a SÉRUM 14 | ,ù n 4 |R< € m à A ZSa|ZsER are MU re g An l & E EL x PR NE dl AagëË & 5 Due Aga#cC| ag 5 Dr dr | ant DE afp. E 06.) À $ lañgE) so | SA | RSA) RÉ gaz | SO alien NO ES ne Ar RC LUE SANG PEPTONISÉ| 52 À | #@ IE TU EAN SU LA PRE Afn | AGE £ Ex?" A ££ es. [e| <« À < se | + à = à | | po 1m.30s| 117 | 64,646| 1 m}| 119 | 63,115|1°et2°}1°et 2° 1,558 | 5,063 20 22 min.| 114 | 66,204 | 21 m.| 110 | 68,178 3° 42 min.| 112 | 67,383 | 40 m.| 108 | 69,382 | 2°et3° | 2°et3° 1,179 | 1,204 Sérum normal.| 4-5 h.! 108 | 70,043 | 1 h. 107 | 70,332
Nous tenons à attirer l'attention encore sur d’autres faits
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que nous avons observés et qui présentent une certaine importance.
On remarque, après l’injection de peptone, que la densité du sérum diminue en même temps que la viscosité, diminution qui est beaucoup plus prononcée chez le lapin que chez le chien. è
Au contraire, un mélange de sang et de peptone in vitro augmente la densité et la viscosité du sérum.
Ces faits concordent, d’ailleurs, avec l'observation de plusieurs physiologistes qui constatent qu'après l'injection du peptone, les protéiques du sérum sanguin diminuent.
Or, les protéiques, diminuant dans le sang, il est à prévoir que la densité diminue.
Ex rRÉsuMé. Ici encore, nous trouvons des faits nouveaux qui concordent avec les précédents et qui viennent consolider notre théorie.
La peptone reste libre ; pas d'union avec le fibrinogène.
Done, celui-ci n’est pas stabilisé.
La coagulation a lieu.
CONCLUSIONS GÉNÉRALES
1° Dans toute la série animale, la tension superficielle d’un
ES
sérum est nettement inférieure à la tension superficielle du plasma du même sang.
Cette baisse de tension superficielle au cours de la coagulation constitue un phénomène intéressant au point de vue de la défense de l’organisme. Un facteur physique dont la « mise en jeu instantanée » s'oppose à l’envahissement du milieu interne par les éléments du milieu extérieur, et en particulier par les bactéries pathogènes.
En arrière de cette «barrière physique », et sous sa protection peut s'organiser la lutte phagocytaire qui revêt un caractère plus efficace et plus permanent.
20 Il semble exister dans la série des poissons, une relation entre la tension superficielle du sérum du sang et son pouvoir toxique.
D'une manière générale, Le sérum est d'autant plus toxique qu'il a une tension superficielle plus basse (anguille comparée aux autres poissons).
Mais, chez une même espèce, cette règle comporte de nom- _ breuses exceptions. Le déterminisme du phénomène demande de nouvelles recherches pour être complètement élucidé.
3° Chez les poissons (anguille), l'alimentation amène une baisse marquée de la tension superficielle du plasma (qui est sensiblement constante à jeun).
I1 semble qu’à la suite de la digestion, il y ait dans le sang accumulation de substances (peptones) qui y persistent pendant un certain temps.
4° Le chauffage progressif du plasma ou du sérum des mammifères amène, dans ces liquides, un abaissement per-
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manent de la tension superficielle (phénomène irréversible).
Il est possible qu’il y ait, sous l’influence de l'élévation de la température, scission des molécules albuminoïdes et mise en liberté de nouvelles molécules à tension superficielle faible: Nos recherches n’élucident pas ce point.
5° L’injection intraveineuse de venins (vive ou cobra) ou de sérums toxiques (torpilles, murène, anguille) produit une hémolyse intense qui s'accompagne d’une baisse marquée de la tension superficielle. Celle-ci est due, en partie tout au moins, à l’entrée en solution des lipoïdes contenus dans les globules.
L’injection de venin de cobra chez le lapin, bien que ne produisant pas d’hémolyse, amène une baisse de la tension superficielle. Il est possible que cette dernière modification soit due à une substance sécrétée par le foie, sous l'influence de l'injection intraveineuse de venin.
6° Lorsqu'on injecte brusquement chez le chien à jeun de la peptone solubilisée en quantité suffisante, dans le système circulatoire, on sait qu’on obtient l’incoagulabilité du sang de l’animal. On a expliqué ce fait de différentes manières que nous ne prétendons pas réfuter ici. Mais il nous semble qu’un des facteurs de l’incoagulabilité (etpeut-être le plus important) a été méconnu.
C’est la détermination de la tension superficielle dans les conditions précisées d’autre part qui nous a permis de la mettre en évidence. |
En effet, tous les facteurs de la coagulation : fibrin-ferment, fibrinogène, sont présents dans le plasma de peptone et cependant la coagulation n’a pas lieu. Il y a là une «( condition de milieu » un « équilibre chimique » qui s'oppose à la coagulation. (Dastre.) |
H semble résulter de nos recherches que cette condition particulière n’est autre que l’union du fibrinogène avec la peptone (se produisant probablement au niveau du foie).
Le fibrinogène « stabilisé » par cette union est pour le moment intangible pour le fibrin-ferment; d’où l’incoagulabilité constatée.
Cette notion nouvelle est étayée par les constatations suivantes :
a) Immédiatement après l'injection (environ une minute), on constate que le sang est encore coagulable. Or, à ce moment,
le séräm a une tension superficielle très faible. Ceci montre que la peptone est encore libre dans le sang. Le fibrinogène n’est pas encore « stabilisé ». (Phase de peptone libre.)
b) Au bout de quelques minutes, le sang, devenu incoagulable (ou, plus exactement, met plusieurs jours à coaguler).
Le plasma de ce sang possède une tension superficielle élevée, identique à celle du plasma oxalaté du même sang prélevé avant l'injection de peptone. Le fibrinogène a été stabilisé par son union avec la peptone. (Phase de peptone dissimulée.)
c) Au bout d’un temps suflisant, le sang de peptone coagule in vitro, 1l fournit même une série de coagulations au cours desquelles la peptone se sépare DU ome du fibrinogène.
Le sérum au sein duquel s’opère ces coagulations successives s'enrichit donc en peptone et on voit parallèlement s’abaisser sa tension superficielle. (Phase de peptone libérée. C’est une phase qui se passe in vitro.)
d) Le fibrinogène est stabilisé par la peptone, non seulement vis-à-vis du fibrin-ferment, mais en face de la chaleur.
En effet, du plasma de peptone, chauffé à 56°, ne donne plus de coagulum de fibrinogène.
e) Ce ne sont pas les éléments morphologiques du sang qui fixent la peptone.
En effet, si on sépare par centrifugation les globules du sang de peptone, et qu’on provoque leur hémolyse, le liquide obtenu a une tension superficielle identique à celle d’une même quantité de globules hémolysés et provenant du même sang n'ayant pas reçu de peptone.
f) Un procédé analogue permet de montrer que la peptone n’est pas retenue par le foie.
_g) Les expériences sur les chiens cachectisés par une nourriture insuffisante viennent encore appuyer la théorie.
h) Les injections brusques de peptone chez un chien immunisé ; les injections lentes chez un animal normal n’amènent pas l’incoagulabilité du sang. On constate, dans ce cas, que la peptone est libre dans le sang (tension superficielle basse du sérum). Le fibrinogène n’est pas stabilisé.
i) Enfin, l'injection de peptone chez le lapin n’amène pas
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l’incoagulabilité du sang et elle donne aussi un sérum à tension superficielle très basse, d'autant plus basse que la quantité de peptone injectée est plus considérable. Ici encore : peptone libre; fibrinogène non stabilisé et coagulabilité du sang sont des phénomènes qui marchent de pair.
j) Chez un animal ayant reçu des injections de peptone, celle-ci est finalement éliminée par le rein et on voit, en même temps, le sang redevenir coagulable, si la coagulation avait été suspendue.
A mesure que la peptone est éliminée, le sang, en se coagulant, fournit des sérums à tension superficielle de plus en plus élevée, ce qui s’explique par ce fait que le fibrinogène est privé progressivement de sa peptone et ne peut plus la libérer au moment de sa coagulation.
k) Chez le lapin, où le fibrinogène ne s’unit pas avec la peptone, l'élimination de cette substance est environ cinq fois plus rapide que chez le chien.
Telles sont les très nombreuses raisons, toutes concordantes, sur lesquelles s’appuie notre théorie du mécanisme de l'incoagulabilité du sang sous l'influence des injections de peptone.
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