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AVANT-PROPOS
Aujourd'Ilui , la physiologie expérimentale est entraînée dans un mouvement de développement qui , sans contredit , n'a jamais été aussi considérable , ni aussi rapide à aucune autre époque de son histoire. Dans tous les pays , de tous côtés, les travailleurs sont à 1 œuvre, et chaque jour l'expérimentation apporte quelque tait nouveau ou quelque découverte importante , soit pour la solution de questions de détail , encore incertaines , soit pour l'établissement de principes généraux, d'autant plus nécessaires que les résultats particuhers se multiplient davantage.
On comprend qu'aux époques de transition les traités dogmatiques soient difficiles, parce qu'un ouvrage est déjà vieux avant d'être achevé, et qu'une doctrine court risque d'être renversée avant d'avoir été entièrement formulée. Dans un certain nombre d années, lorsque cette sorte de fermentation scientifique aura subi son évolution ^ et que le temps aura
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mûri les résultats de l'expérimentation, on pourra seulement réunir ies conquêtes modernes de la science et les relier par les principes ou les lois qui découleront de leur rapprochement.
Mais, en attendant , il m'a paru utile de montrer ce mouvement de la physiologie aux personnes qui s'intéressent à cette belle science, afin qu'elles puissent se rendre compte de la tendance de ses progrès , tant par la méthode suivant laquelle elle procède, que par la nature des idées nouvelles qui surgissent et se trouvent en lutte avec les idées anciennes qui disparaissent. C'est cette considération qui m'a déterminé à publier ces leçons, qui ne sont que le début d'une série de cours que j'ai l'intention de faire paraître.
Je n'ai pas à m'expliquer sur le point de vue qui règne dans ce livre; on trouvera des éclaircissements suffisants à ce sujet dans la première leçon , qui sert en quelque sorte de préface à ce volume. Je désire seulement avertir le lecteur que j'ai voulu conserver ici la forme qu'entraîne l'exposition de travaux de recherches qui sont en voie de se faire. Ces leçons ont été recueillies et rédigées sous mes yeux par un de mes amis et de mes élèves, M. Henri Lefèvre, licencié es sciences naturelles, qui était constamment parmi mes assistants, soit dans le laboratoire, quand
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jiiisiituais mes expériences, soit dans rampliilhcâtre, (jiiantl j'en exposais les résnltats au pnlilie.On a de la sorte la simple narration de ce ([ui se passe dans l'intérieur du laboratoire et de Tamphitliéâtre d'un pliysiolojO;iste qui travaille et discute la science.
Une telle manière de faire a des avantages qui me paraissent très réels. Le premier bénéfice qu'on eu tirera, sera de voir les expériences physiologiques telles qu'elles sont, avec leurs complications et les difficultés que l'on a quelquefois à surmonter pour en triompher. Un autre avantarje que je crois aussi très imporiant, c'est qu'on voyant les recherches expérimentales se dérouler, passer d'abord à l'état d'ébauche, et puis se perfectionner successivement , l'esprit souvent discerne dans ces notions naissantes et fécondes diverses questions qui peuvent être pour lui la source d'investigations nouvelles , ce qui a rarement lieu quand on lui présente des résultats complets de travaux parfaitement achevés.
Maintenant je ne dissimule pas qu'un livre ainsi conçu puisse donner plus facilement prise à la critique stérile de ces parasites scientifiques qui, impuissants à rien créer par eux-mêmes, s'accrochent ordinairement aux découvertes des autres, pour les attaquer et chercher ainsi l'occasion de faire parler d'eux. On comprend
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que cette considération ne niériîe pas même de nie préoccuper, si j'ai atteint mon but , et si ces leçons penvent être utiles aux Iiomnies qui cheiclient dans les tiavaux d'antrui ce (pi il y a de bon pour s'en inspirci", et faire faire a la science de nouveaux projjrès.
Paris, mai 1855.
Claude BERTSARl).
DÉCEMBRE
SOMMAIRE : Nature spéciale de l'enseignement du collège de France comparé à l'enseignement des facultés, — De l'investigation physiologique.— Des faits et des théories en physiologie. — Des découvertes prévues et imprévues. — De la critique expérimentale. — Des faits contradictoires. — De la complexité des phénomènes physiologiques et des difficultés attachées à leur étude. — Applications des sciences physico-chimiques à la physiologie. — Applications de la physiologie à la médecine.
MESSIEURS
L'illustre professeur qui occupe cette chaire , M. Magendie, que j ai Thonneur de suppléer en ce moment, a plusieurs fois fixé devant vous (i) la nature de l'enseignement que vous venez chercher ici. Permettez-moi de revenir en quelques mots sur ce sujet, afin que nous puissions mieux comprendre, et
(1) Leçons sur ips phénomènes physiques de la vie. Paris, 18/i2, U vol. in-8.
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atteindre dîme manière plus sûre le but que nous poursuivrons dans le cours de ces leçons.
Tout le monde sait que l'enseignement du collège de France est d'une autre ualuie que celui des facultés, qu'il répond à d'autres besoins, qu'il s'adresse à un autre public, que sa manière de procéder est essentiellement différente.
Ici le professeur, toujours placé au point de vue de l'exploration, doit considérer la science, non dans ce qu'elle a d'acquis et d'établi, mais dans les lacunes qu'elle présente, pour tâcher de les combler par des recherches nouvelles. C'est donc aux questions les plus ardues et les plus obscures qu'il s'attaque de préférence, devant un auditoire déjà préparé à les aborder par des études antérieures.
Dans les facultés, au contraire, le professeur, placé au point de vue dogmatique, se propose de réunir, dans un exposé synthétique, l'ensemble des notions positives que possède la science, en les rattachant au moyen de ces liens que l'on nomme des théories, destinées à dissimuler autant que possible les points obscurs et controversés qui troubleraient sans profit l'esprit de l'élève qui débute.
Ainsi, ces deux genres d'enseignement sont, pour ainsi dire, opposés dos à dos. Le professeur de faculté voit la science dans son passé; elle est pour lui comme parfaite dans le présent; il la vulgarise en exposant dogmatiquement son état actuel, f^e professeur du collège de France, au contraire, doit avoir les yeux tournés vers l'inconnu , vers l'avenir.
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Loin d'être achevée, la science de la vie se présentera donc à nous avec ses imperfections; nous nous préoccuperons sans cesse, non de ce qui esl fait, mais de ce qui reste à faire; et cette direction progressive est d'autant pins importante, vous le comprenez sans peine, que la science dont nous nous occupons ici est plus éloignée de son entier développement.
Il était nécessaire, messieurs, de bien fixer notre point de vue pour comprendre l'espèce de liberté dans notre exposition, de variété dans le choix de nos sujets que comporte cet enseignement, où aucun programme ne sauraitêtre rigoureusement suivi, contrairement aux cours des facultés, nécessairement encadrés dans un programme recommencépériodiquement etne dépassant pas le niveau des connaissances acquises. On peut changer ici de sujet tous les ans, tous les semestres; et même, dans le cours d'un semestre, notre plan pourra se trouver modifié, si, tombant sur un filon de recherches intéressantes, il y a profit pour la science à le poursuivre sans délai.
En un mot, nous choisissons nos études sous la seule condition de faire des efforts incessants pour concourir aux progrès de la physiologie et de la médecine, en cherchant à réahser ces progrès sur tous les points où il nous est permis de les atteindre, et par tous les moyens qui sont en notre pouvoir.
Or, messieurs, ces moyens se rapportent à deux directions:
Dans la première, on institue des lecherches nou-
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velies, sources cle^ découvertos. C'est \ investigation ou Vinvention.
Dans la seconde, on exerce un jugement sévère sur les faits obtenus, de manière à en éloigner les causes d'erreurs et à leur donner une valeur et une signification précises dans la science. C'est ce que j'appellerai la critique expérimentale.
Relativement à Vinvestigation^ les philosophes ont beaucoup disserté sur l'art d'interroger la nature et d'y faire des découvertes.
Les uns, avec.T.deMaistre,ont soutenu qu'il n'y avait en cela aucune règle à suivre, que celui qui faisait des découvertes possédait quelque chose d'instinctif, un quid proprium^ et que le hasard se chargeait du reste. Quelques esprits, allant plus loin, ont même fait de l'ignorance une condition favorable.
D'autres philosophes, avec Bacon, annoncent qu'il y a des méthodes sûres pour arriver à réaliser les progrès de la science, et en ont théoriquement tracé les règles. Toutefois l'application qu'ils en ont faite serait loin d'avoir prouvé leur efficacité. C'est pourquoi, au lieu de vous donner des principes abstraits sur l'art d'instituer des recherches et de faire des découvertes, je préfère joindre l'exemple au précepte, et vous montrer, dans le cours de ces leçons, par la pratique expérimentale des choses, comment doit procéder l'esprit d'investigation pour arriver à la solution des problèmes physiologiques.
Je n'entrerai donc pas dans l'exposition ni dans la discussion des opinions philosophiques précédentes,
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ce qui uous éloignerait entièrement de notre sujet, .le dirai seulement d'une manière générale qu'on ne réussira dans les recherches physiolo^jiques qu'à la condition d'avoir le sentiment exact de la complexité et de la mobilité des phénomènes de la vie, et d'être bien fixé sur l'importance relative qu'on doit accorder, en physiologie, aux /ai/s et aux tJiéuries ; en se servant, du reste, des moyens logiques ordinaires en vertu desquels on procède et l'on juge dans toute autre science. Je vous demanderai la permission de donner quelques explications à ce sujet.
On a raison d'admettre que l'esprit de l'homme ne s'exerce que sur deux ordres de notions : les unes subjectives ou abstraites ^ les autres objectives ou concrètes. Mais il faut aussi reconnaître que jamais \\\\ seul de ces ordres de notions ne peut exister isolément en nous ; de telle sorte que l'un appelle toujours l'autre à sa suite, et qu'en vertu de cette tendance qui nous est naturelle , nous donnons constamment des formes objectives aux notions idéales ou subjectives que nous possédons tous, et que, d'autre part, nous subjectivons, c'est-à-dire que nous élevons toujours à l'état de théorie abstraite, l'ensemble des notions objectives qui nous sont transmises par les sens.
En physiologie et en médecine, nous n'avons affaire qu'à des réalités objectives, et nous sommes en plein dans ce qu'on appelle les sciences dobservation et d'expérimentation, parce que l'observation et l'expérimentation peuvent seules établir les réalités ou les faits sur lesquels ces sciences se fondent. Mais, comme
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je le disais tout à Tlieure, ces faits, une fois établis, ne restent jamais isolés clans notre esprit ; nous les comparons, nous les rapprochons, et nous y mêlons immédiatement des notions subjectives en formulant sur eux des lois ou des théories qui ne sont que des représentations abstraites que nous nous faisons, relativement aux causes ou au mécanisme de ces faits ou de ces phénomènes. Telle est, en effet, la marche inévitable que l'homme suit dans l'étude de toutes ces sciences : i" Etablir les faits ou les phénomènes par l'observation et rexpérimentation jusqu'à ce qu'il ait épuisé ce que ces moyens peuvent lui fournir; i° s'élever par induction de ces faits ou phénomènes à leurs rapports généraux qu'il appelle des lois; 3° enfin partir de ces lois pour aller, par un raisonnement logique de déduction, à la recherche d'autres faits particuliers qui puissent à leur tour être compris dans la loi générale.
Rapprocher les faits pour en tirer des lois, c'est la méthode suivant laquelle toute science se constitue; de même que le procédé logique qui consiste à partir de ces lois formulées pour y faire rentrer les recherches nouvelles, est le seul moyen que cette science possède pour avancer réellement. Seulement, ce qu'il faut ne pas perdre de vue, c'est que les faits bien observés sont t!ux seuls les réalités invariables, indestructibles, tandis que les interprétations que nous ap})elons des lois et des théories ne sont que des abstractions ou des manières de voir en rapport avec l'étendue de nos connaissances, el conséquemment susceptibles de varier à mesure que
AU COLLÈGE DE FlUlSCE. 7
nos connaissances se multiplieront, s étendront davantage en présentant d'autres faces à cette même interprétation.
Lorsque les phénomènes, ainsi que cela a lieu dans certaines parties des sciences physico-chimiques , se passent dans des conditions simples et faciles à apprécier, les lois que l'on trouve se rapprochent beaucoup plus de la réahté, sans toutefois que l'on soit jamais autorisé à les considérer comme la représentant complètement; le raisonnement peut alors s'appuyer sur ces lois assez sûrement pour conduire par voie de déduction logique à la connaissance de faits nouveaux. Mais quand il s'agit des sciences biologiques où les phénomènes sont très difficiles à observer et à expérimenter, à cause de leur complication et du grand nombre des éléments qui les constituent, les lois sont alors beaucoup plus difficiles à établir, et elles sont toujours très loin de représenter la réalité.
Ce dernier cas est celui des lois que nous posons en physiologie et en médecine , où leur multiplicité même atteste leur imperfection.
Cependant c'est toujours exclusivement sur ces abstractions et sur ces lois, bonnes ou mauvaises, que nous basons notre raisonnement pour déduire des résultats nouveaux qui doivent ensuite, comme dans toutes les sciences d'observation , être vérifiés par l'expérience.
On concevra facilement que la conclusion à laquelle nous arriverons par le raisonnement sera d'autant plus incertaine que la loi sur laquelle nous l'avons établie
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sera elle-même moins sûre; et, à ce sujet, on peut dire (jue si, dans les sciences purement physiques, l'expérience vient le plus ordinairement confirmer ce qu'indiquait le calcul ou la théorie, en physiolop^ie on voit, dans Tétat actuel de cette science, presque toujours le contraire arriver , c'est-à-dire , le raisonnement et l'expérience se trouver le plus souvent en désaccord.
Malgré le peu de valeur réelle que nous devions reconnaître dans ce que nous appelons des lois aujourd'hui en physiologie, il faut cependant nous en servir, car dans une science quelconque il est impossible de passer d'un fait connu à un fait encore inconnu, sans l'intermédiaire d'une idée abstraite ou d'une théorie.
Mais, en physiologie, ainsi que nous l'avons déjà dit, les conditions des phénomènes sont si compliquées, et souvent même si mal établies, que nous devons, à cause des difficultés inhérentes à l'expérimentation et l'observation, nous tenir toujours en garde contre les lois que nous formulons , et n'avoir dès lors qu'une conhance très médiocre dans les résultats qu'elles peuvent nous faire prévoir. En un mot, nous devons prendre, pour le moment, ces théories beaucoup plus comme des moyens capables de remuer le terrain de la physiologie en provoquant des expérimentations nouvelles que comsne des guides sur lesquels le raisonnement puisse s'appuyer avec certitude.
11 résultera de là que pour réussir dans l'investigation physiologique, il ne suffira pas, comme dans des
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sciences plus avancées, d'avoir seulement en vue de vérifier le résultat que la théorie indique, mais il faudra en même temps avoir l'esprit et les yeux attentifs à tous les j)liénoiiiènes qui pourront nailie intercurremment, qu'ils soient en faveur de la théorie ou contre elle.
En se plaçant à ce point de vue, vous comprenez, messieurs, qu'on pourra faire dans nos sciences deux espèces de découvertes :
Les unes préi'ues par le raisonnement ou indiquées parla théorie; elles se réalisent d autant mieux que les sciences sont plus avancées, que les phénomènes sont plus simples et les lois mieux établies, et c'est dans les sciences physiques qu'on les rencontre le phis souvent.
Les autres, imprévues, sont des découvertes qui surgissent inopinément dans l'expérimentation, non plus comme corolhiire de ia théorie, et propres à la confirmer, n)ais toujours en dehors d'elle, et par conséquent lui étant contraire.
Ces découvertes imprévues doivent être d'autant plus rares que les sciences sont mieux constituées, et d'autant plus fréquentes que les sciences sont moins avancées. En physiologie, tout expérimentateur pourra en faire, pourvu qu'il soit bien pénétré de cette idée , que les théories sont tellement défectueuses dans cette science, qu'il y a, dans l'état actuel des choses, autant de probabilités pour découvrir des faits qui les renversent, qu'il y en a pour en trouver qui les appuient.
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S'il nous a été donné de faire en physiologie quelques-unes de ces découvertes imprévues, nous croyons le devoir à ce que nous nous sommes toujours placé dans cette disposition d'esprit qui n'accorde aux théories physiologiques qu'une valeur essentiellement relative et entièrement subjective, tout en appréciant leur importance pour diriger les investigations et solliciter l'expérimentateur à voir des phénomènes qu'il n'aurait pas vus sans cela, quoique ceux-ci fussent d'ailleurs d'une évidence extrême. Tout le monde s étonne alors de les avoir, pendant si longtemps, laissés passer inaperçus, ce qui justifie le mot d'un illustre physicien de nos jours (i), que « rien n'est plus clair que ce quon a trouvé hier, et rien n'est plus difficile à voir que ce qu'on trouvera demain. »
Je désire, messieurs, mettre un exemple sous vos yeux , pour mieux fixer vos idées sur ce que nous venons de dire, et pour attirer votre attention sur cette sorte d'utilité que peut avoir quelquefois une théorie, même mauvaise, pour faire découvrir un fait qu'on avait depuis longtemps sous les yeux sans le voir.
Voici un lapin sur lequel nous mettons à nu et nous coupons le filet nerveux du sympathique qui unit du côté gauche le ganglion cervical supérieur avec le ganglion cervical inférieur. Nous répétons là une expérience que Pourfour du Petit a faite en 1727, et qu'un grand nombre d'expérimentateurs ont reproduite depuis lui, en observant tous le résultat le plus
(1) M. Biot , Journal des savants.
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saillaiif (jui avait été annoncé, savoir, un rétrécissement (le I;» pupille que nous pouvons constater ici, et sur lequel on fit ensuite beaucoup (rhypothèses. On supposa, par exemple, que le nerf moteur oculaire commun donnai! le mouvement aux muscles constricteurs pupillaires, et le ^rand sympathique aux muscles dilatateurs, etc. Tous les ans, dans mes cours, je faisais cette expérience, dans laquelle je vérifiais comme tout le monde les phénomènes relatifs à cette théorie des mouvements de la pupille , mais sans rien y voir autre chose. Lorsqu'il y a trois ans environ, rassemblant les observations que possède la science sur les effets de la section des nerfs dans les différentes parties du corps, et sur l'influence que cette section exerce sur la chaleur de ces mêmes parties , je trouvai des faits en apparence contradictoires consignés par les expérimentateurs, les uns annonçant qu'après la section des nerls , il y a abaissement de température , les autres disant que cet abaissement n'existait pas. Etant bien pénétré de cette pensée qu'il ne pouvait pas y avoir contradiction dans ces faits bien observés, et que cette diversité des résultats dépendait de conditions particulières à l'expérimentation, je résolus de les rechercher. Je partis pour cela d'une loi ou d'une idée, si vous voulez, généralement admise, à savoir, que le grand sympathique est un nerf qui suit les artères, et se rend aux organes glandulaires, pour servir surtout à l'accomplissement des phénomènes chimiques que l'on regarde comme la source de la chaleur animale. Admettant celte théorie comme vraie, le raisotinement
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lo^oique fut de conclure que le refroidissement dans les organes dont les nerfs avaient été coupés tenait à ce que les filets du nerf sympathique avaient été détruits, et à ce que, par suite, les phénomènes chimiques, source de la chaleur, se trouvaient diminués ou anéantis. Restait à instituer rexpérience pour vérifier les données de la théorie. Il s'agissait de couper isolément un filet du nerf sympathique afin d'examiner si cette opération amènerait un abaissement de la température des parties. J'ai choisi le lapin, chez lequel cette expérience est parfaitement réalisable au cou, parce que le grand sympathique y est séparé du pneumo-gastrique; il est d'ailleurs admis que ce filet du grand sympathique, sur lequel nous avons agi, prend naissance dans la moelle épinière et monte le long du cou pour se distribuer vers la tête.
D'après les prévisions de la théorie, la section du nerf sympathique à gauche, chez notre lapin, adûparalyser les actes chimiques qui se passent dans les capillaires de la tête, et la température devra se trouver abaissée daiis la moitié de la tête correspondant au côté où ce nerf a été coupé. Or l'expérience est faite depuis environ un quart d heure ; constatons ce qui s'est passé sons le raj)port de la modification de teujpéraliire. Nous louchons avec la main les deux côtés de la face et les deux oreilles du lapin , et nous jugeons avec la plus grande évidence, par la simple sensation, que, loin d'être abaissée, la température s'est au contraire considérablement accrue à gauche, du côté où nous avons coupé le nerf sympathique. En plongeant
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un tlierniomètre dans roreille (gauche, nous y trouvons quatre degrés de plus que dans 1 oreille droite. Vousmême pouvez sentir à la main cette différence de température, tant elle est évidente et considérable. L'observation m'a appris, du reste, que cet excès de température peut durer plusieurs semaines après la section du nerf syinpatbique.
Voilà, messieurs, ce que j'appelle une découverte imprévue, c'est-à-dire un résultat d'expérience qui, au lieu de confirmer la théorie qui a provoqué à sa recherche, se trouve au contraire complètement en désaccord ou en opposition avec elle. F^e phénomène que nous avons découvert est on ne peut plus facile à voir, et il était cependant passé inaperçu sous les yeux de beaucoup d'observateurs éminents, ainsi que sous les nôtres pendant longtemps.
Si la théorie n'a pas été confirmée, néanmoins c'est elle qui, en dirigeant l'esprit dans un certain sens, a conduit à la découverte du fait nouveau. C'est ainsi que nous comprenons l'importance purement directrice et provisoire des théories. Nous devons les prendre comme des instruments intellectuels, prêts à les abandonner et à les sacrifier h la plus petite vérité, et la science ne peut qu'y gagner. Ici, par exemple, rien n'est perdu pour la physiologie. Ce qu'a découvert Pourfonr du Petit persiste toujours; il y a seulement im antre résidtat qui est acquis en plus. Quant à la théorie du nerf grand sympathique, elle changera et se modifiera sans doute, mais peu nous importe. Nous sacrifierons des hypothèses et des théories tant
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qu'il en faudra, pourvu que nous découvrions des faits nouveaux qui seront, ainsi que nous l'avons déjà dit, les seules réalités indestructibles sur lesquelles la science positive doit se fonder et s'élever peu à peu.
Si nous faisons si boo marché de nos tliéories et de nos lois, c est que nous avons conscience de leur imperfection. Mais il y a des esprits qui, saisis à juste titre d'admiration pour la simplicité et la généralité, des lois qui reprissent les sciences astronomiques et quelques parties des sciences physico-chimiques, voient, dans l'application suie de ces théories à la découverte des faits nouveaux, l'idéal de la puissance intellectuelle de l'homme sur la nature. Ces espiits se trouvent comme humiliés quand, en physiologie, ils se voient arrêtés à chaque pas dans leur essor imaginaire par la réalité matérielle, par ce qu'on appelle le fait brutal. Alois, il peut se faire qu'au lieu de se résigner et de procéder ainsi que nous le recommandions, ces physiologistes aient l'illusion de croire que leurs théories vaudront mieux que celles des autres. On les voit alors tordant et mutilant les faits pour les faireentrer dans leurs vues, éliminant ceux qui leur sont contraires, arriver à construire des systèmes que leur talent peut taire briller d'un éclat plus ou moins vif, mais dont la vérité finit toujours par faire justice. Aujourd'hui, en physiologie, celte tendance systématique est des plus malheureuses pour la science, qu'elle retarde; et quant aux hommes dont je parle, ils ne sauraient faire en ce cas preuve d'une supériorité d'esprit généralisateur, ils prouvent uniquement qu ils n'ont pas le sentiment de la nature
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(le la science qu'ils cultivent, ni la conscience de l'état dans lequel elle se trouve. Il faut bien être convaincu, en effet, que dans ces proltièmes si complexes de la vie, les esprits même les plus vastes ne peuvent pas faire l'impossible, et faire que des phénomènes complexes soient simples, et que des lois ou théories mauvaises soient bonnes. Les généralisateurs ne manquent pas , mais les p^randes généralisations sont encore impossibles en physiologie. F^'expériinentateur, guidé par cette lueur provisoire des théories actuelles, doit se considérer comme un aveugle, et n avancer qu'avec circonspection, en donnant toujours la main à l'expérience qui , seule, peut l'empêcher de tomber dans Terreur et de s'égarer. Sans doute, il faut avoir foi dans l'avenir et croire à un temps meilleur, où la science physiologique, mieux constituée, permettra à la généralisation un plus libre essor; mais c'est à la préparation de cet avenir qu'il faut travailler, et nous sommes intimement convaincu qu d n'y a pas aujourd'hui de moyens plus efficaces d accélérer les progrés de la physiologie que d'y faire des découvertes. i]e sera, ainsi que nous lavons dit, le but unique de nos efforts dans cet enseignement.
Maintenant, messieuis, nous arrivons à ce que nous appelons \aiCiitique expérimentale. Elle a un rôle très important à remplir, car elle établit les faits dans leur signification et dans leurs conditions d'existence. Elle dirige donc Texpérinientation en déterminant les circonstances dans lesquelles elle doit être instituée. Avant tout, il importe que les faits soient bien fixés, car
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souvent les débats portent sur des questions de ce genre , les uns soutenant qu'une chose est, les autres qu'elle n'est pas. Relativement à ces contradictions si fréquentes en médecine et en physiologie, il y a un premier principe dont il ne faut jamais se départir, c'est qu'on ne saurait admettre que, dans des conditions identiques, des phénomènes puissent se passer différemment; ce serait absurde, cela équivaudrait à admettre des effets sans cause. Les mots exception, idiosyncrasie^ etc., ne sont donc pas des réalités scientifiques; ces expressions, à l'aide desquelles nous couvrons notre ignorance, prouvent tout simplement que nous ne connaissons pas toutes les données qui entrent dans la production du phénomène. Mais nous n'en sommes pas moins forcés scientifiquement de reconnaître que ces différences que nous ne pouvons expliquer ont leurs causes appréciables , qui resteront comme des desiderata tant qu'elles n'auront pas été trouvées.
Ceci revient à dire, en d'autres termes, que les faits ne se contredisent jamais. Permettez-moi encore, messieurs, de vous citer un exemple pris parmi les faits les plus simples, afin que vous soyez bien convaincus de cette vérité.
Nous prenons un lapin, de la vessie duquel nous extrayons de l'urine. Celle-ci est trouble, alcaline, fait effervescence quand on y ajoute un acide , elle contient fort peu d'urée. Nous avons examiné les urines de cinq ou six autres lapins, et nous les avons trouvées toutes douées des mêmes caractères physiques et chi-
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niiqiip-^; co qui est bien d'accord avec ce que l'on ailincl généialemcnt que l'iii-ine des herbivores est loiijoiirs alcaline, et ne contient que peu d'urée et beaucoup de carbonates, tandis que l'urine des carnivores est acide, conlicnt ])eauconp d'urée et pas de carbonales, etc. Mais voici un autre lapin de même taille, de la vessie duquel nous extrayons é^jalement l'urine; nous la trouvons cette fois claire, limpide, acide, contenant beaucoup d'iu'ée et ne faisant aucunement ef- (ervescence par les acides. Est-ce lui fait exceplionnel chez ce lapin, qui, ainsi que vous le voyez, offrirait des urines analogues à celles des carnivores? Il y a huit ans que je fis pour la première fois celte obseivation que Icsui'incs peuvent parfois se montrer acides chez les lapins et chez les chevaux. Me conformant alors aux principes que je vous ai si^jnalés plus haut, je ne pensai pas que ce fût là une exception, c'est à-dire un fait n'ayant pas sa raison d'être. Jetais convaincu, an contraire, qu'il y avait une circonstance parîiculière qui devait expliquer la différence du phénomène, et je cherchai à apprécier cette circonstance. J'arrivai bientôt à trouver que cela dépendait de l'état d'abstinence où se trouvaient les animaux herbivores, et que chez tous les lapins, ainsi que chez les chevaux à jeun , les urines sont toujours acides et chargées d'urée, comme cela se voit chez les carnivores. Cette détermination de la condition du phénomène n'a pas détruit le fait que les urines des herbivores sont généralement alcalines, mais on a su de plus qu'il fallait considérer les animaux heibivores à
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jeun comme des carnivores se nomiissaut de leur propre substance, qui est le sanj;. Nous pourrions vous citer encore beaucoup d'exemples analogues pour vous prouver que la circonstance la plus légère suffit quelquefois pour changer les apparences d'un phénomène, et lui donner l'aspect d'un fait contradictoire. Mais les cas de ce genre s'offriront très souvent à nous dans le cours de ces leçons, et nous ne manquerons pas d'attirer votre attention sur eux chaque fois que roccasion s'en présentera.
Tout ceci prouve, messieurs, qu'il faut redoubler de soin dans les expériences physiologiques, justement à cause de la complexité des phénomènes.
Et à ce propos, permettez-moi de vous dire que
la plupart de ceux qui font des explorations sur les
êtres vivants ne paraissent pas assez se douter de la
complication des phénomènes qu'ils veulent observer,
ni du soin et de l'exactitude toute particulière qu'il
faut apporter dans de semblables recherches. Le
physicien etle chimiste s'entourent des précautions les
plus minutieuses, des instruments les plus précis pour
éviter autant que possible les chances d'erreur, et
pour déterminer avec une scrupuleuse exactitude les
conditions dans lesquelles ils opèrent. Ils n'ubordent
leurs recherches délicates, mais relativement bien
plus simples que celles de la physiologie, qu'après
de longs exercices préalables dans leurs laboratoires.
IN'a-t-on pas dès lors lieu de s'étonner de la légèreté
avec laquelle on traite souvent les questions vitales,
cependant bien plus difficiles en ce quelles renferment
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nou-seulenient des conditions physiqnes et chimiques à élucider, mais qu'elles exigent en outre des études anatomiques et physiologiques profondes. L'assurance des ignorants ainsi que la confiance avec laquelle certaines personnes se croient, sans études préalables, aptes à faire de la physiologie, amènent dans notre science une foule d'expériences mal faites qui sont le germe de discussions interminables. 'Toutes ces choses fâcheuses ont du reste le même point de départ commun , l'oubli des conditions indispensables à remplir pour aborder la science de la vie.
D'autres fois, par suite d'une erreur qui résulte encore d un défaut du senti jnent exact de la nature du terrain vital, on apportera dans les recherches physiologiques une espèce de précision beaucoup plus spécieuse que réelle ; on appliquera le calcul mathématique à des phénomènes où la complication des données ne comporte nullement l'emploi de pareils procédés, on tentera d'arriver à des résultats absolus dans des sujets qui n'admettent que des approximations relatives, ou dans lesquels les déterminations qualitatives sont beaucoup plus importantes que les déterminations quantitatives.
Vous savez, messieurs, que la physique et la chimie sont d'un secours absolument indispensable dans l'étude des phénomènes de la vie ; c'est là une vérité tellement banale aujourd'hui que je me serais dispensé de vous l'énoncer si je n'avais voulu vous prévenir que ces sciences peuvent aussi devenir la source de grandes erreurs quand elles sont mal appliquées. Or, je crois
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qu'on nppliqiicia mal la pliysiqne ou ia chimie à la j)hysiolo[jie lou(c.s les fois que les études physiques ou chii!!i(jues d'un phcuomèue précéderont son élude physiolo.';ique. On commence alors par où l'on devrait finir, et l'on s'expose ainsi à expliquer les actes vitaux, non tels qu'ils sont, mais tels c|u'ils poui'raient existei* théoriquement, d'après les données physico-chimiques pures.
Dans chaque science, le point de vue propre à cette science doit prévaloir et subordonner les autres. En physiologie le point de vue physiologique doit dominer. I^a première chose à faire dans l'étude d'une fonction, c'est donc d'étudier le phénomène dans l'organisme vivant, en imaginant et instituant toutes les expériences net essaires pour l'analyser dans chacun de ses éléments. On appellera ensuite à son secours l'anatomie, la physique, la chimie, etc., qui pourront alors élucider, dans des mesures diverses selon la nature de la fonction, les phénomènes dont on aura déterminé d'abord les conditions physiologiques ou vitales. Souvent , en effet , nous aurons occasion de vous prouver qu'il se passe, pendant la vie, des phénomènes physiques et chimiques qu'il aurait été absolument impossible de prévoir par les faits physiques ou chimiques connus, parce qu'ils n'ont leurs analogues nulle part en dehors de l'organisme vivant. Enfin je me résumerai en disant que toujours les conditions des problèmes vitaux doivent être posées par la physiologie , les sciences physico-chimiques intervenant seulernent après {)Our les expliquer.
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Le temps ne nous permet pas trcntrer clans les cléîails, et je ne pnis ici que vous signaler (juelques-iuis des divers jjenres d'erreurs sur lesquels portera noire critique, cjui sera toujours expciimentale. f^es discussions scolasticpies ne sont {)lus de notre époque, au moins en physiologie. Une expérience maUaite et donnant des résultats défectueux ne saurait êlre éclairée ([ue par une expérience mieux iuslituée; il faut en un mot une critique expérimentale pour juger des faits d'expérience.
Enfin, messieuis , après vous avoir exposé la nature de l'enseignement du collège de France et les méthodes cpie nous suivons clans les investigations physiologi(jues, il nous resterait à examiner comme dernière question le but final que nous nous proposons, c est à-dire les applications de la physiologie à la pathologie.
L'utilité de ces applications est hors de contestation pour la phq^art des médecins célèbres c|ui sont aujourd'hui à la tête de la science, et cjui considèrent à juste titre la [)hysiologie comme la base de toute médecine scientifique. Cependant , comme toute vérilé a ses contradicteurs, vous entendrez peut-être répéter encore aujourd'hui par d'autres médecins cpie hi [)hysiologie ne peut être d'aucune utilité en médecine, que c'est dans les études médicales une science de luxe dont on pourrait parfaitement se p :sser, parce qu'il n'y a entre les phénomènes de la santc' et cc.iw de la maladie aucun lien nécessaire , et que ces derniers couslilucnl un domaine conijilélement séjiaré, daui
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lequel a^^issent d'autres forces et des propriétés toutes nouvelles.
Quels que soient les aiguments par lesquels certaines personnes cherchent à établir cette proposition, ils ne sauraient tenir contre le fait général qu'aux diverses époques de la médecine, toute explication pathologique et toute thérapeutique ont toujours été basées en quelque sorte sur les opinions physiologiques existantes. On a instinctivement senti la relation intime qui existe entre les actes normaux et les phénomènes morbides, au point de manifester constamment la tendance de faire découler les seconds des premiers.
Nous pourrions prendre des exemples dans le passé pour vous montrer l'heureuse influence qu'ont toujours exercée sur la pathologie et la médecine , les découvertes physiologiques sérieuses et bien établies; nous préférons puiser ces preuves dans des faits qui datent d'hier, et que nous ferons passer sous vos yeux.
Nous désirons donc, messieurs, aborder et examiner avec vous cette question des applications de la physiologie à la pathologie. Mais, ainsi que vous le voyez, ce n'est pas seulement par quelques raisonnements et comme en passant que nous voulons la tiaiter ici ; nous voulons développer les faits qui serout les éléments de votre jugement.
Nous espérons ainsi vous faire partager notre conviction que la physiologie est intimement liée aux progrès à venir de la médecine, et qu'elle en constitue la base scientifique. C'est toujours dans l'état sain que
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doit être cherchée l'explication du symptAme pathologique, car tout phénomène morbide a sa racine dans un trouble de l'état physiologique. C'est d'après ce principe que nous procéderons, et si l'analyse pathologique ne peut pas encore dans Tétat actuel de la science être portée sous cette forme dans les facultés de médecine , il faut que l'enseignement conserve ce caractère scientifique au collège de France. Les mots de médecine expérimentale que M. Magendie a choisis depuis plusieurs années pour titre de ce cours, ont pour but de consacrer cette union indissoluble de la physiologie expérimentale et de la pathologie que nous ne devrons jamais perdre de vue.
DEUXIEME LEÇON
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SOMMAIRE : Union nécessaire de la physiologie et ile la pathologie. — Ap[>hcation des découvertes physiologiques récentes à la pathologie.
— Études physiologifjues sur le diabète à propos des découvertes sur les fonctions du foie. — Aperçu historique sur les théories du dinhète,
— Toutes ces théories reposent sur un principe physiologique faux, à savoir qu'il ne se formerait pas de sucre dans l'organisme animal. — Il existe une fouction animale qui produit du sucre, et dont le di:d)ète n'est qu'un état pathologique. — Caractères chimiques des matières sucrées animales et végétales. — Sucres de la première et d(; la deuxième e-pèce. — Réactifs propres h distinguer les sucres et à les roronnaitre dans les divers liquides animaux. — Alcalis causti<|ucs, réactif cupro-potassique , etc. — Fermentai ion , polari>ation. — Moyens j)roprcs à enlever la coloration et les nialièies alijuminoïdes aux liquides animaux (jui renfernrent du sucre.
Messieurs,
Nous avons dit, dans la dernière séance, {|ne l'on n'était point antorisé scientifiqnement à regarder la physiologie et la pathologie comme deux domaines distincts on se passent des phénomènes de nature essentiellement dilférente. Si dans l'application il existe encore nne infinité de fails morbides dont nous ne ponvons physiologiquement nons rendre compte, cela indiqne senlement qu'il reste encore beaucoup à faiie dans la physiologie elle-même, mais cela ne saurait en aucune façon prouver que les symptômes patholo-
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r;ifjiics, au lieu d'être les manileslations de troubles physiologiques , soient le résultat de forces ou prupiiétés nouvelles créées par l'élat patliologiqne, et sur lesquels la physiolog[ie ne pouna jamais répandre aucune lumière. L'histoire montre, au contraire, (juc dans tous les temps les doctrines médicales ont été en rapport avec les idées physiologiques, et qu'à chaque progrès accompli dans la science de la vie à l'état norn)al a correspondu un progrès équivalent dans la pathologie.
Nous trouverions à tontes les époques delà médecine un grand nombre d'exemples pour appuyer cette proposition, mais nous préférons choisir parmi les décoiiveites nouvelles, et paj-mi celles faites dans cette chaire. Nous verrons comment des résidtats physiologiques annoncés il y a à peine trois ou quatre ans sur les fonctions du foie, du pancréas, du grand sympathique, etc. , ont déjà trouvé leur application en suscitant des observations pathologiques nouvelles ou en éclairant des symptômes morbides dont Tcxplicalion était jusqu'alors restée obs( ure. Cette espèce de revue rétrospective nous permettra d'ailleurs d'ajouter des faits nouveaux cjue nous avons vus depuis ia[)ublicalion de ces découvertes et de relever en même temps des observations ou desexpériences défectueuses quise sont prodiîites à celte occasion, ainsi que cela arrive presque constamment dans tout sujet nouveau livré à l'appréciation des savants qui s'occupent de physiologie et de médecine, c'est-à-dire des sciences dans lesquelles rexpérimentalionetrobscrvalionsoutdesplusdifliciles.
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ÉTUDES PHYSIOI.OGIQUi:S SUR rx DIABÈTE.
Nous parlerons d'abord du diabète et de la théorie toute nouvelle qu'il faut se faire de cette maladie depuis les découvertes sur les fonctions du foie.
Les anciens considéraient comme diabétique tout individu qui émettait une grande quantité d'urines, et qui en même temps maigrissait, et présentait le plus souvent un appétit extraordinaire et une soif ardente. On ignorait encore la présence du sucre dans les urines, et l'on plaçait souvent cette affection dans la classe des phthisies, qui comprenait toutes les maladies dans lesquelles l'amaigrissement était considérable.
C'est Willis qui, le premier, vers 1674, reconnut que les urines des diabétiques présentaient une saveur douce, sucrée , mais ce ne fut qu'en 1778 que Gowley isola le principe sucré du diabète.
A partir de Willis, on divisa la maladie caractérisée toujours parles symptômes précédemment indiqués en deux classes, suivant que les urines étaient ou non sucrées. On eut alors le diabète sucré et le diabète non sucré.
Aujourd'hui, tout en reconnaissant l'exactitude des phénomènes généraux indiqués par les anciens, on attache une importance prédominante aux caractères qualitatifs des urines, et l'on a l'esprit immédiatement dirigé vers l'affection diabétique quand on trouve une personne dont les urines sont sucrées. Nous verrons plus tard 5 en analysant physiologiquement les phéno-
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mènes du diabète, si ce symptôme unique est suffisant pour caractériser la maladie. ^Mllis n'avait du reste fait aucune théorie sur la présence du sucre dans les urines.
Vers la fin du XV!!!*^ siècle , d'après les opinions physiologiques du temps, on pensait que le suc gastrique changeait de nature suivant les substances qu'il avait à digérer, qu'il était alcalin dans l'alimentation animale, et devenait acide dans l'alimentation végétale, etc. Sous l'influence de ces idées, llollo, vers 1797, considéra le diabète comme dû à un vice de la digestion , à nn dérangement qui avait son siège dans l'estomac, résultant d'une altération particulière des sucs gastricjues qui auraient acquis une prétendue propriété morbide de changer eu sucre les matières végétales ingérées. Cette théorie le conduisit naturellement à supprimer les végétaux dans les aliments de ses malades, qu'il soumettait à un régime exclusivement animal et graisseux.
En i8o3, Nicolas et Gueudeville publièrent des recherches et des expériences sur le diabète qu'ils nommèrent la phlisurie sacrée. Selon ces auteurs, le siège de cette affection était dans l'intestin. Le chyle , par suite d'une altération des sucs intestinaux, au lieu de se former comme à l'ordinaire, se confectionnait sans azote, et dès lors, au lieu de se trouver constitué par des matières animalisées, il était formé par un principe moins bien élaboré, qui était la matière sucrée impropre à entretenir complètement la nutrition. La thérapeutique de ces auteurs, d'accord avec leur théorie, consistait à donner de l'azote; ils soumettaient,
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coiiiUiC Rollo , leurs malades à une dièlc animale, et leur administraient en outre de l'ammoniaque et des phosphates.
Mais on ignorait encore quelle était rcspèec de sucre qui existe dans l'urine des diabétiques, lorsque en 18 i5 M. Chevreul vint démontrer que ce sucre était chin)i(juement analogue à celui qui résultait de la transformation de la fécule. Quehjues années plus tard, vers 1825, Tiedemann et Gmclin firent voir que dans la digestion de la fécule il se formait normalement du sucre dans l'intestin. On ne pouvait donc plus, dès cette époque, regarder l'existence de celte substance dans le canal intestinal comme provenant d'une altération des fonctions diiieslives.
Toutefois, eu 1808, M. Bouchardat admettait que le sucre se formait anormalement par la digestion des fécules dans l'estomac sous l'influence d'ime diastase spéciale aux diabéticjues , pensant qu'à l'état physiologique cette matière devait être changée en acide lactique. Plus tard, le même auteur admit (jue la formation du sucre était un résultat normal cle la digestion des fécules, mais que chez les diabétiques seulement cette substance était surtout absorbée dans l'estomac, et s'en allait parles vasa breviora en suivant un système de circulation assez peu connu. Mais nous devons ajouter que M. Bouchardat lui-même , dans son dernier travail publié en 1802 (i), a avoué qu'il ne tenait en aucune façon à ses théories, et rpi'il atta-
(1) Mémoires de l'Académie de médecine. Paris. 185-, t. XV[. p. 60 cl 212.
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cliait iiniqnenieiU de 1 iiiipoi tanre à son modo de Irailcinent, qui consiste, comnic moyen principal, à snp[)rimcrda[is l'alimenlation des malades loule espèce de matière (éeiilente et siicré{\
Mais peu à pen, la foi-matiou du sucre dans luîtes! in par la digestion normale des fécnlents était non-seulement établie et généralement admise, mais M. Magendie, et avec lui d'antres ohseivateurs, avaient prouvé cpie le sucre passe pliysiologiquement dans le sang pendant l'absorption di{;estive des féculents. Il n'y avait donc phis moyen de considérer la maladie qui nous occupe comme une altération des fonctions digestives, et force fut alors de faire dV.ntres tbéories sur ce sujet.
M. Mialhe, en i84'i (')' P^^Ç^ ^^ siège du diabète dans le sang, en même temps qu'il émit une explication fondée sur un fait chimique vulgaire. Nous verrons en effet bientôt que le sucre de diabète peut se détruire en présence d'un alcali. Dès lors, dit M. Mialhe, si le sucre introduit normalement dans l'organisme par l'acte de la digestion du sucre ou des féculents ne trouve pas dans le sang l'alcalinité convenable pour le brûler au contact de l'air, il s'accumulera dans ce sang et sera éliminé par les reins. D'où l'indication thérapeutique, pour cet auteur, de donner des alcalis aux malades.
Mais, vous le voyez, messieurs, ces tbéories sur le diabète, soit qu'elles considèrent le sucre comme une production normale de la digestion, soit qu'elles regar-
fl) Ciimptef^ TPndus del'Acad. dex <icionees, f. XVTIf. p. 707.
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dent celte substance comme anormalement produite dans l'intestin ou Teslomac , reposent toutes sur la croyance que la matière sucrée qui se trouve dans l'organisme provient exclusivement et toujours de l'alimentation féculente ou végétale. C'est là précisément un point de départ qui est physiologiquement faux. Nous avons prouvé que la matière sucrée n'est pas un principe accidentel de l'organisme, qu'elle se rencontre constamment dans l'économie , et s'y trouve formée par une fonction toute spéciale , quelle que soit, du reste, la nature de l'alimentation. Cette fonction gli/cogénique^ ou productrice de sucre, que nous avons récemment établie existe dans l'homme et chez tous les auimaux. Nous devons actuellement vous faire son histoire; ensuite nous examinerons l'état diabétique, qui n'est, suivant nous, qu'une déviation de celte fonction physiologique des plus importantes. Il est d'autant plus nécessaire de bien établir notre base physiologique, que toujours, ainsi que vous venez de le voir, il y a eu la liaison la plus intime entre la thérapeutique proposée pour le diabète et les idées physiologiques qu'on s'était faites de cette maladie. Ceci prouve combien il est important que les idées physiologiques qu'on a soient aussi saines que possible.
Mais avant d'établir expérimentalement devant vous la réalité de cette fonction nouvelle, permettezmoi, messieurs, de nous arrêter quelques instants sur \e sucre (\m sera si souvent en cause dans nos expériences. Il importe que vous connaissiez les divers réactifs ou les moyens les plus ordinaires dont nous
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fcioiis usajje pour conslatei' la présence de celle matière dans les différents liquides ou tissus animaux. Cela nous permettra ensuite d'aller plus vite dans notre exposition , et d êtie mieux: compris.
On dislingue plusieurs sortes de matières sucrées d'origines variées qui ont entre elles des caractères communs et des différences spécifiques de plusieurs ordres. Les sucres fournis par le résine végétal sont : les sucres de canne, de betterave, d'érable, etc.; les sucres de fruits, de fécule ou d'amidon, etc.
Les sucres appartenant au règne animal sont : les sucres de lait, le sucre normal produit par le foie, le sucre de l'œuf, celui de l'allantoïde, etc.
Tous ces sucres, quelle que soit leur origine, se divisent ensuite en deux espèces, suivant la manière dont ils se comportent eu présence des acides et en présence des alcalis.
Les sucres dits de la première espèce sont ceux sur lesquels les alcalis n'ont aucune action, tandis que les acides les transforment en sucres intervertis ou sucres de la seconde espèce. Ce sont : les sacres de canne, de betterave, d'érable, etc.
Les sucres dits de la seconde espèce, qui comprennent le sucre de fécule ou glucose^ les sucres de fruits, le sucre de diabète, le sucre de lait ou lactose^ le sucre normal du foie, celui de l'œuf, de l'allantoïde, etc., se distinguent par des caractères opposés , c'est-à-dire que les acides étendus n'agissent aucunement sur eux , tandis que les alcalis caustiques, tels que la potasse, la soude, la cbaux, etc. , les détruisent en les changeant
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ni (les a; itlcs bruns jarticuliers avec nne rnpidité d'niilniit j)lu> (jrande que les alcalis sont pins concentrés cl la îenipérature plus élev(!'e.
Je Viîis vous rendre témoins de ces caractères diiférciiticls des sucres par l'expéiience. Je prends dans un tube d(; verre boucjjé |>ai' un bout un peu d'une dissolution de snci'c de betteraves parfailenient pur, j'y ajoute nne dissolution concentrée de potasse caustique à la cbaux.je chauffe et vous voyez ce niélanoe bouillir. 11 ne se produit aucune modificalion dans le liquide, qui reste parfaitement transpai-ent et incolore, ce qui n aurait pas lieu si le sucre n'était pas pur et contenait du sucre de la seconde espèce. L'alcali caustique n'a pas coloré la liqueur ni détruit le sucre, car on s'assurerait, en séparant le principe sucré de la potasse, qu'il a conservé les caractères primitifs.
Je mets dans un autre tube un peu d'une dissolution de sucie de fécule, j'y ajoute la même solution de potasse caustifiue, et je fais bouillir; vous voyez la liqueur se colorer en jaune, et prendre successivement une teinte brune de plus en pins foncée. Cette réaction fut indiquée en 1842 (1) par M. Chevallier, qui s'en servit pour reconnaître la richesse des cassonades et la falsification du sucre de canne par le sucre de fécule.
Maintenant, pour constater l'action des acides, je prends dans un troisième tube un peu de notre première dissolution de sucre de betterave, je la chauffe après y avoir ajouté quelques traces d'acide sulfurique; vous voyez la liqueur bouillir. Bien qu'à la première
(1) Bulletin Je la Socii-té d'encouragement. Paris, 18/<2, p. 207.
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vue il semble n'v avoir aucune modification dans le mélange, qui reste limpide et transparent, il s'y est fait cependant une transformation importante; car après avoir saturé l'acide sulfurique par de la craie et avoir filtré, si j'ajoute de la dissolution de potasse dans cette liqueur et si je fais bouillir de nouveau, vous voyez le liquide devenir jaune, puis brun, absolument comme pour le sucre de deuxième espèce.
Ceci vous prouve que sous l'influence de 1 ébuUition avec l'acide , le sucre de betterave appartenant à la première espèce s'est changé en sucre de la seconde espèce, et a offert alors la réaction qui lui est propre en présence de la potasse.
Lorsqiion fait agir ainsi un alcali sur un sucre de la seconde espèce, le sucre s'oxyde en s'eniparant de l'oxygène de l'air, et se transforme eu partie en un acide brun étudié par M. Peligot, qui lui a donné le nom à'acide mélassique.
Si, au lieu de prendre du sucre de raisin ou du sucre de fécule, nous prenons du sucre de diabète, et que nous le chauffions avec un alcali, nous obtiendrons exactement les mêmes phénomènes; la liqueur deviendra jaune, puis brune, et ce sucre se détruira comme les sucres de la seconde espèce, en se transformant en matière acide brune. C'est de cette réaction que M. Mialhe est parti pour établir sa théorie, en assimilant faussement ce qui se passe au contact du liquide sanguin faiblement alcalin, avec les réactions que nous venons de vous montrer, et dans lesquelles
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nous faisons intervenir pour détruire le siurc rébulli* tien et la potasse eaustique.
Toutes les réactions précédemment citées appniaîtront avec des caractères un peu différents, mais d'une manière encore plus évidente, si au lieu d'employer la polassecaustiqueseule,noi!sy ajoutons un sel de cuivre.
Mais il importe de rappeler les conditions dans lesquelles peut se faire un pareil mélange. Si vous mêliez un sel de cuivre à acide minéral avec un alcali comme la potasse, il n'y aurait pas dissolution, le métal serait précipité à l'état d'oxyde.
Si au contraire vous avez soin de mettre dans la liqueur une matière organique quelconque acide ou neutre, la dissolution du sel métallique par l'alcali pourra avoir lieu.
Trommer avait vu qu'en ajoutant dans de l'urine de diabétique sucrée du sulfate de cuivre et de la potasse, il se produisait par l'ébullition une réduction du sel métallique et une précipitation de l'oxyde de cuivre. M. Becquerel a trouvé que cette réduction ne s'opère qu'avec les sucres de la seconde espèce , et qu'elle n'a pas lieu avec le s sucres de la piemière espèce.
Sur ces données, M. Barreswil a composé un liquide dans lequel le sel de cuivre se trouve tenu en dissolution dans la potasse par un acide organique, l'acide tartrique. Voici la manière de préparer ce réactif. On dissout à cbaud 5o grammes de crème de tartre et ^o grammes de carbonate de soude dans un tiers de litre d'eau. On ajoute ensuite à cette dissolution 3o grammes de sulfate de cuivre réduit en poudre; après avoir fait
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bouillir le mélange, on K' laisse nlroitlir et Ion y ajonle 4o grammes de j>otasse préalabK ment clisssoute dans un qnarl de litre d'ean. Enfin on étend toute la masse avec assez d'eau pour en faire un litre.
Fehiing a donné, après M. Barreswil , un réactil de même nature composé ainsi qn il suit. On dissout l\o grammes de suiiate de cuivre cristallisé dans 160 grammes d'eau. On mélange avec cette dissolution une autre solution concentrée de t6o grammes de tartrate de potasse et 56o grammes d'une lessive de soude dont le poids spécifique est de' 1 , i 2 ; et Ion ajoute nne quantité d'eau suifisante pour (jue le volume total atteigne un litre à la température ùc ■-{- i5 degrés.
On pourrait encore préparer le réactif de sucre par un procédé plus simple, seulement un peu moins écono» mique; il suffirait, en effet, de prendre du tartrate de cuivre et de le dissoudie simplement dans de la potasse. Quoi qu'il en soit, vous voyez ici le li(juide préparé par la formule de M. Barreswil : c'est un liquide d'un beau bleu parfaitement transparent , que nous désignerons désorn)ais sous le nom de réactif cupropotassique ; car c'est en eflet m\ sel double de potasse et de cuivre. Nous allons l'essayer avec les différents sucres, afin de vous montrer qu'il n'y a réduction du sel de cuivre qu'en présence des sucres qui sont altérables par les nlcalis.
Je mélange, à parties à peu pi es égales, ce réactif avec une dissolution de sucre de canne bien pur; je fais bouillir. Vous presseistez déjà qu'il ne se produira rien , et vous voyez en effet le liquide rester
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parfjiilement transparent et la couleur bleue n'a pas varié.
.l'ajoute au contraire le réactif à une dissolution de sucre de fécule, je fais bouillir; vous voyez la liqueur se colorer, perdre sa transparence, passer par différentes nuances de jaune, et laisser déposer un précipite rouge qui est du protoxyde de cuivre.
Il en est de même si j'opère avec les sucres de fruits, de lait, de fécule, ou avec cette urine provenant d'un diabétique, en un mot avec tous les sucres de deuxième espèce.
Vous comprenez qu'au moyen de telles épreuves, il soit possible de suivre dans l'économie les diverses transformations du sucre de canne, et de distinguer les deux espèces de sucres. Quand on essaie par le tartrate cupro-potassique un liquide supposé sucré, deux choses peuvent arriver: ou bien le sel de cuivre est réduit et le liquide change de coloration; ou bien, au contraire, le liquide reste bleu sans offrir de réduction. Dans le premier cas, on conclut à la présence du glucose, et dans le second , on peut affirmer que le mélange essayé ne renferme pas de glucose ni aucun sucre de la deuxième espèce. Mais il pourrait se faire qu'il contînt du sucre de canne ou tout autre sucre de la première espèce. Pour le savoir, il faudra préalablement faire bouillir le liquide présumé sucré, après l'avoir acidulé très légèrement avec quelques traces d'un acide énergique, d'acide sulfurique, par exemple, pour transformer en glucose le sucre de canne qui pourrait s'y trouver. Après cette opération
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on neutralise lo liquide et on l'essaie de nouveau par le tai'trate de cuivre. Si à cette deuxième épreuve il n'y a pas de réduction, on en conclura qu'il n'y avait pas de principe sucré, ni à l'état de sucre de deuxième espèce, ni à l'état de sucre de la première espèce. Si, au contraire, il y a réduction, il faudra admettre que le sucre existait à l'état de sucre de la première espèce, puisqu'il n'a opéré la réduction du sel de cuivre qu'après avoir été transformé en sucre de la deuxième espèce par l'action de l'acide sulfurique. Eufin , si l'on avait affaire à un mélange des deux sucres, on commencerait par détruire le sucre de la deuxième espèce par l'ébullition avec le lait de chaux, puis, saturant le liquide refroidi avec de l'acide sulfurique en léger excès, on filtrera pour se débarrasser du sulfate de chaux ; ensuite on fera bouillir de nouveau la liqueur rendue acide pour transformer le sucre de la première espèce en sucre de la seconde, qui réagira à une dernière épreuve avec le liquide cupro-potassique.
Que s'est-il passé dans cette réaction du liquide cupro-potassique sur les sucres de la deuxième espèce? On l'explique en disant que le sucre de raisin , de fécule ou de diabète, etc., chauffé en présence de la potasse, s'est oxydé; mais qu'au lieu d'emprunter l'oxygène à l'air, il l'a pris au deutoxyde de cuivre, qui s'est trouvé réduit à l'état de protoxvde insoluble dans l'acide tartrique , et s'est montré alors dans la liqueur sous la forme d'un précipité rouge quand il est anhydre, et d'un précipité jaune quand il est hydraté.
Le réactif cupro-potassique a la propriété d'être
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exti'êinemeni sensible au point, de taire reconiiailre par sa précipitation les plus petites traces de matières sucrées; car il .^uiHt, d'après M. Barreswil , qu'un gi'ain de raisin uuir ail été broyé dans un litie d'eau pour qu OP. puisse constater que C( Ite eau a acquis la propriété de léduire le sel de cuivre.
Quand on fait la réaction, on peut avoir tantôt un mélange trop riche en cuivre pour la quantité de sucre, tantôt un liquide trop chargé de sucre pour la quantité de réactif qu'on emploie. Ces deux circonstances deviennent la source d'ime foule de variétés dans 1 aspect de la réaction dont il est bon d'être prévenu. Quand le liquide sucré est très pauvre et que la proportion du réactif est au contraire trop considérable, comme cela a lieu dans ce tube, il n'y a quune portion du cuivre réduit par l'ébullition, et en même temps qu'il se précipite de loxyde, vous voyez le mélange rester encore bleu, parce que la petite quantité de cuivre réduit est dans un rapport direct avec la quantité de sucre contenu dans le mélange. Si, au contraire , nous prenons un li(|uide sucré très riche et une très faible proportion du réactif, nous aurons non-seulement par l'ébullition la réduction de tout le cuivre, mais de plus vous voyez la liqueur se colorer en brun et l'oxyde de cuivre se redissoudre, parce que l'excès de sucre a réagi avec la potasse qui se trouve elle-même en oxcès dans le même liquide. Nous avons ici, comme vous le voyez, la réaction du cuivre mêlée à la réaction de la potasse pure. Vous pouvez maintenant supposer tous les mtermédiaires possibles entre ces
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deux extrêmes, et toiUcs les variétés de coloraliou verte , jaune , rouge, etc., qui peuvent en résulter. Ceci j-rouve que la coloration en elle-ménie n'a j)as une très {',rancle valeur, mais que c est ia réduction de l'oxyde métallique qui est le caractère important.
Nous venons de diie que la quantité d'oxyde réduit était toujours en rapport avec la quantité de sucre conteiui dans le mélanf^e. M. Barreswil s'est fondé sur ce caractère pour doser au moyen du réactif cupropotassique tilré les tpiautités de sucre iju'on peut rencontrer dans différents liquides; nous aurons occasion de nous servir de ce procédé plus tard.
Maintenant, messieurs, quel est le degré de ceilitude que présentent les réactifs potassique et cupro-pi^tassique, et quelle confiance devons-nous leur accorder?
Vous devez toujours considéi'er ces réactifs comme extrêmement utiles parce qu ils ^ont très faciles à employer, et qu'ils donnent des indications très précieuses , mais vous ne devez pas vous eu contenter. Leur caractère absolu n'est qu'un caractère négatif, c'est-à-dire (jue l'on peut affirmer que toute liqueur qui ne produit pas avec eux les réactions indiquées ne contient aucun des sucres de la deuxième espèce. Mais quand cette réaction existe , on n'est pas absolument certain qu'elle soit due à du sucre, car la glycérine, le tannin, la cellulose (coton), l'acide urique, le chloroforme peuvent la produire à divers degrés j il faut donc alors s'en référer à d'autres moyens.
En outre, vous ne devez pas oublier une autre cause d'erreurs assez fréquente, c'est que daus le liquide
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cupro-potassique préparé depuis un ceitain temps, la potasse a pu passer à l'état de carbonate de potasse, probablement par une modification à l'air de l'acide tartrique , et que dans ce cas le liquide peut précipiter de lui-même sous l'influence de la chaleur sans pour cela qu'il y ait du sucre dans les liquides essayés. 11 est donc toujours bon de faire cette épreuve avant d'employer le réactif, et s'il est un peu ancien, il faudra lui ajouter un peu de potasse caustique fraîche pour lui rendre ses propriétés.
On connaît encore d'autres réactifs empiriques propres à déceler la présence du surre et basés sur des réactions analogues. Tels sont l'étoffe blanche de laine trempée dans le bichlorure d'étain , proposée par M. Maumené , et le chromate de potasse, auquel on ajoute un acide. Nous ne nous arrêterons pas à ces réactifs, parce qu'ils n'ont pas d'avantage sur ceux qui précèdent.
Cependant nous dirons quelques mots du chromate de potasse, qui pourra nous être utile pour reconnaître l'alcool quand nous aurons de trop fail)Ies quantités de cette substance pour pouvoir eu obtenir par la distillation.
Ce réactif, dont les proportions ont été déterminées ainsi par M. Leconte, se prépare en ajoutant à 100 grammes d'acide sulfurique concentré o"'"','25 de chromate de potasse, de manière que l'acide chromique mis en liberté puisse facilement réagir.
La liqueur est limpide et d'une couleur jaune brunâtre; quand on ajoute environ un volume égal de ce
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réactif à un liquide renfermant de Talcool, de manière à colorer nettement le mélange, il y a échauffement; aussitôt la réaction se manifeste, et le liquide devient d'un beau vert-énieraude, tout en restant transparent.
Cette réaction est une oxydation également commune au sucre , à la dextrine , à la gomme et à l'alcool; toutes ces substances ne sauraient conséquemment être distinguées parce réactif. Mais dans le liquide où nous rechercherons l'alcool , le sucre aura été éliminé par la fermentation, ce que nous pourrons du reste vérifier en employant le tartratc cupro-potassique. Quant à la dextrine, nous pourrons la reconnaître par l'iode ; la gomme ne se rencontrera pas dans les circonstances où nous opérerons. Du reste, en nous servant de charbon animal pour décolorer le liquide supposé alcoolique, nous précipiterons la dextrine, la gomme et toutes les matières albumineuses, tandis que l'alcool passera avec le liquide filtré. Il est utile d'ajouter encore que l'acide urique, l'urée et l'albumine peuvent réduire ce réactif.
On pourrait employer, au lieu de l'acide sulfurique, l'acide chlorhydrique.
Dans tous les cas, il sera toujours préférable d'agir sur des liquides distillés qui se trouveront conséquemment débarrassés des substances fixes ci-dessus indiquées.
iNous devons mentionner maintenant des caractères beaucoup plus rigoureux pour constater la présence du sucre dans les liquides ou tissus organiques.
Indépendamment de l'extraction de lamatièresucrée et de son analyse élémentaire qui ne sont pas toujours
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praticables quand on a du sucre à lecoiiiiaître, on trouve uij caractère d'une certitude absolue dans la fermentation an contact d<; la levure de bière, qui produit le dédoublement du sucre en alcool et en acide carbonique.
Voici (fig. i) un petit appareil assez simple que nous employons le plus ordinairement pour opérer
cette fermentation, surtout quand nous avons peu de liquide sucré à notre disposition. Il consiste à prendre, iffp comme vous le voyez ici , un tube T de i centimètre à i centimètre et demi de diamètre, fermé à la lampe par l'une de ses extréniités B. On le remplit complètement du liquide supposé sucré dans lequel on ajoute de la levure de bière.
On le bouche ensuite à sa partie supérieure par un bouchon C percé d'un trou dans lequel s'introduit à frottement un tube EE', assez mince, ouvert aux deux bouts, et que Ton enfonce jusqu'au fond du premier tube. On expose l'appareil à une douce chaleur.
De cette façoiî , si une fermentation s'établit, le gaz emplit la partie supérieure du premier tube, chasse
Fig. 1.
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le liquide par le petit tube EU, s.ius j)ouvoir s'éehapper. A la fin de ropération on peut coiislater silo p^az qui s'est formé est de l'acide carbonique, et si le liquide qui s est échappé et celui qui reste encore dans le preniier tube contiennent de i alcool.
ïja propriété de fermenter caractérise la matière sucrée, car on définit le sucre une substance donnant lieu à la fermentation alcoolique. Tous les sucres ne fermentent pas avec la même rapidité; le sucre de fruits et le sucre normal du foie fermentent plus vite que les sucres de fécide, de canne et de betterave. Le sucre de lait est celui (pii fermente le plus difficilement, et seulement après quelques jours de contact avec la levure de bière.
11 importe toujours de se servir delà levure de bière purifiée, ou bien de contrôler son résultat par une même expérience couq)arative, (.\uï consiste à mettre de la même levure avec de l'eau seule dans h s mêmes conditions de tempéiatuie.
Quand la fermentation est terminée, on constate les caractères de l'acide carbonique recueilli, et l'on distille le liquide pour en séparer 1 alcool. S d y en avait de très laiblcs projjortions, on pourrait aj^ir sur le liquide avec le cbromate de potasse et l'acide sulfurique, ainsi qu'il a été dit plus haut.
Un autre procédé pour reconnaître si une matière sucrée existe dans un liquide consiste à examiner l'action de ce liquide sur la lumière polarisée. Cette méthode d'analyse optique des liquides qui a été entièrement créée par M. Biot, donne les caractères
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d'une délicatesse extrême, car l'action de la lumière polarisée peut faire connaître, par exemple, des différences de composition dans des sucres, où l'on n'en distingue aucune par l'analyse chimique; tous les sucres de la seconde espèce sur lesquels agissent les alcalis ne sont pas identiques au polarimètre ou au saccharimètre, car les sucres de fruits dévient à gauche le plan de polarisation, tandis que le sucre de fécule et celui de diabète le dévient à droite. Les sucres de la première espèce dévient tous le plan de polarisation à gauche.
Toutes ces réactions sont très neltes quand on emploie des solutions de sucre dans de l'eau pure; mais lorsqu'on a à agir sur des liquides animaux , il faut préalablement avoir le soin de les débarrasser des matières colorantes et albumineuses. On peut employer différents moyens pour arriver à ce résultat. D'abord on peut traiter la liqueur par un excès d'acétate de plomb et filtrer, puis se débarrasser de l'excès de plomb par l'hydrogène sulfuré, par l'acide sulfurique, par un sidfate soluble, ou enfin par le carbonate de soude. On sépare par une seconde filtralion le sulfure de plomb, le sulfate ou le carbonate précipité, puis on soumet la liqueur à l'essai.
Si l'on a affaire à du sang ou à quelques liquides très albumineux, il conviendra de les coaguler par la chaleur. Si le sang est frais, il suffira même d'y ajouter une fois ou deux son poids d'eau acidulée avec un peu d'acide acétique, et de filtrer pour obtenir un liquide limpide et incolore. Mais si le sang est ancien, ou
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si, à cause de la petite quantité de sucre dont il est chargé, on ne veut pas y ajouter deau, on aura un très bon résultat en ajoutant au sang, comme nous le faisons ici , environ son poids de sulfate de soude cristallisé. En faisant bouillir ce mélange, toutes les matières albumineuses sont crispées, et le liquide chargé de sulfate de soude qui se sépare entraîne tout le sucre. L'excès de sulfate de soude resté dans le liquide ne nuit aucunement aux réactions avec le liquide cupropotassique ni avec la potasse.
Mais j'ai trouvé que le charbon animal est un moyen plus simple pour enlever les matières colorantes et organiques. Voici une urine diabétique, et par conséquent sucrée, qui a été apportée de la Charité, du service de M. Rayer; nous y ajoutons du sang, de telle sorte que les réactions avec la potasse et le liquide cupro-potassique seraient difficiles à voir et l'épreuve optique impossible. Je fais une bouillie assez épaisse avec le noir animal et cette urine sanguinolente; je jette sur un filtre, et le liquide passe parfaitement limpide, entraînant la matière sucrée , qui , comme vous pouvez en juger, présente avec le liquide cupro-potassique la réaction caractéristique, très nette, tandis que toute l'albumine, la matière colorante du sang, l'acide urique, etc., ont été retenus complètement sur le filtre avec le charbon animal.
Je ne sache pas qu'on ait signalé encore cette action particulière du charbon animal pour précipiter les matières albuminoïdes, mais elle est des plus remarquables. Ainsi du sang pur peut être complètement
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débairassé de son albiniiino et tl(3 sa luatière colorante ; du lait peut égalent iit être totalement privé de sa caséine et de sa matière grasse par le noir animal; il en est ainsi de beaucoup d'nnires liqnidrs animaux.
Il faut em|)!over une quantité de charbon en rappo!"t avec la quantité de matière animale contenue dans le liquide que l'on vent purifier. Si, [)ar exemple, on ajoute au sang la moitié ou les deux liers de son poids d'eau, il suffit d'y ajouter du charbon de manière à oblcnii' une bouillie épaisse que l'on jette sur le filtre, et le liquide qui passe est incolore et débarrassé de tontes les matières albuminoïdes. Mais si le sang est pur, il faudra non-seulement fiire une pâte très épaisse avec le charbon, mais il faudra en outre la battre dans un mortier et y incor|)orer encore de nouvelles quantités de charbon, jusqu'à ce que la masse ait, pour ainsi dire, cessé d'être humide et qu'elle soit redevenue pulvérulente. Alors, si l'on ajoute de l'eau à ce charbon, toute la matière sucrée est dissoute et passe dans un liquide parfaitement limpide.
IjCS matières fixées parle charbon, telles que l'albumine, la matière colorante du sang, la caséine, l'acide urique, etc., parais-^aient réellement combinées avecle charbon etl on ne peut plus les en séparer parle lavage, même à 1 eaii tiède. liC sucre, au contraire, qui était dans 1( s liquides animaux, (juelle que soit son espèce, n'a été aucunement retenu par le charbon, et il coule avec le liquide qui filtre; on peut même, par des lavages successifs, obtenir toute la quantité du sucre dont le charbon était imprégné, sans craindre,
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ninsi que nous venons de \r à'we , d'entraîner des matières élianjjèies redissoutes.
Je recommande donc le charbon animal comme un moyen très expéditif et indispensable (piand on veut essayer quelque liquide animal au réactif cupro-potassique. Quand on voudra, par exemple, dans une clinique faire cet essai . il suffira d'ajouter un peu de noir animal à l'urine, on jettera sur un filtre, et l'on recueillera le liquide limpide qu'on essaiera alors au réaciif. Si l'on obtient la réduction caractéristique, on sera beaucoup plus certain d'avoir affaire à du sucre de la deuxième espèce, parce que le charbon a aussi la propriété de retenir l'acide urique, la dextrine, le chloroforme, la celhdose pouvant réduire le réactif cupro-potassique. A l'aide du ch-irbon animal , on peut ujéme extraire le sucre dans (ies parties animales semi-solides ou réduites à l'état de bouillie, ainsi que nous aurons occasion de vous le montrer dans des expériences physiologiques que nous répéterons devant vous.
ÎSous aurions encore à nous occuper des caractères de certaines matière s très voisines des sucres, telles que l'amidon, la ciextrine, la gomme, mais ces substances ne se rencontrent jamais à cet état dans l'organisme; elles pouiraient seulement se trouver dans le canal intestinal, comme intermédiaires de la transformation de l'amidon en glucose. Nous aurons, du reste, à exposer ailleurs les phases de ces transformations, et, à ce propos, nous indiquerons à quels caractères ces substances se leconnaissent.
/|8 MOYE^S DE RECONNAITRE LES SUCRtS ANIMAUX.
Tels étaient, messieurs, les principaux moyens que je désirais vous indiquer sur la manière de rechercher et de constater le sucre dans les liquides et organes animaux avant d'entrer dans l'examen de la fonction qui produit cette matière dans l'organisme animal, et dont nous commencerons l'histoire dans la séance prochaine. Dans les expériences très nombreuses que nous répéterons devant vous, nous aurons souvent occasion de mettre en pratique les procédés que nous ne vous avons indiqués ici que d'une manière abrégée, nous réservant d'ajouter les détails que nous aurions omis ici à propos du cas même auquel ils s'appliquent.
DÉCEMBRE
SOMMAIRE : La production du sucre est un phénomène appartenant aux deux rèf;nes des êtres vivants. — Les animaux forment de la matière sucrée. — Le foie est chargé de cette fonction glycogénique, qui jusqu'alors était restée inconnue. — Le foie de l'homme et des animaux renferme toujours de fortes proportions de sucre à l'état physiologique. — Observation chez, l'homme, expériences sur les animaux dans louîe l'échelle zoologiqne. — Quantité de sucre contenu dans le foie. — Nature de ce sucre ; son analogie avec le sucre de diabète. — Le sucre qu'on rencontre dans le foie est sécrété dans cet organe ; il ne vient pas de l'alimentation. — Expériences à ce sujet. — Examen comparatif du sang avant et après le foie chez un Carnivore. — I.c premier sang ne i ontient pas de traces de matières sucrées, le second en renferme en j;rande proportion.
Messieurs ,
J'ai à vous prouver aujourd'hui que la production du sucre est un fail commun au règne animal et au lè^ne végtHal. J'ai à vous apprendre ensuite quel est, dans les animau.x, l'oigane qui accomplit cette fonction glycogénique.
On avait ciu, jusque dans ces derniers temps, que le règne végétal était seul capable de produire du sucre, et que les principes immédiats en général qui se rencontrent dans le règne animal étaient formés exclusivement par les végélau.\, où les animaux ne faisaient que les puiser pour se les assimiler directement; que les uns produisaient ce que les autres ne faisaient que
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détruire. Sans aucun doute il existe entre le rèf>ne végétal et le règne animal une sorte de relation nécessaire, mais cependant, comme la vie est plus élevée chez les animaux, comme les pliénomènfs y sont plus complexes, il est naturel de penser que ce qui se passe dans le végétal peut avoir lieu dans des êtres présent tant une vitalité supérieure.
Quoi qu'il en soit , quand on trouvait du sucre dans un animal, on croyait que cette matière était constamment d'origine végétale et avait été introduite par l'alimentation. On admettait que la quantité de sucre qui existait dans un animal devait varier en laison même de la nature de son alimentation ; (juel'on devait en trouver chez les herbivores, qui [)rcnnen! en abondance des matières féculentes aisément transformables en sucre, mais qu'on ne pouvait pas s'attendre à en rencontrer chez les carnassiers, nourris seulement de substances azotées ou graisseuses, qui ne peuvent pas, dans l'intestin, se tiansformer en sucre par les procédés digestifs connus.
Ij'expérience a démontié qu'il n'en est pas ainsi: le sucre existe normalement dans le sang chez tous les animaux herbivores ou carnivores , et les quantités de sucre qu'on rencontre dans les uns et les autres sont sensiblement égales. Cela tient, messiv^^urs, à ce qu'il y a une fonction qui produit chez tous ces animaux de la matière suciée, indépendamment de l'espèce de noui'riture à laquelle ils sont soumis.
On a lieu de s'étonner qu'une action organique d une telle importance et si facile à voir, n'ait pas été dé-
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coiivnlr plus tôt. Cela j)ciit tciiii- à plusieurs causes. D'abord quanti on clieicheà pénélrer l(>s phénomènes de la vie, on a toujours l'habitude de se tenir à un point de vue ou anatonjique, ou chimique, ou physique, et l'on ne se place pas assez au point de vue du phénomène vital, qu'il faut cependant surtout considérer, quand on veut faire de la physiologie.
L'anatomie, en effet, peut permettre d'expliquer, au moyen de la structure d'un organe, le mécanisme d'une fonction, mais elle ne saurait en aucune façon la faire découvrir. On a étudié avec le plus grand soin la structure des cellules et des vaisseaux du foie, sans soupçonner même 1 existence de cette fonction glycogé- Qique. La chimie elle-même ne dirige pas ses réactifs sur des substances dont elle ignore l'existence. C'est ce qui est arrivé jjour le foie, qu on a analysé bien souvent, sans avoir aperçu cependant qu'd contenait des quantités énormes de sucre.
Ni l'analomie, ni la chimie ne suffisent donc pour résoudre une question physiologique; il faut surtout l'expérimentation sur les animaux qui , permettant de suivre dans un être vivant le mécanisme d'une fonction, conduit à la découvcite de phénomènes quelle seule peut mettre en lumière, et que rien n'aurait pu faire prévoir.
Mais il est temps d'aborder les caractères delà fonction qui nous occupe.
Il y a dans l'homme et dans tous les animaux un organe qui produit le sucre, c'est le foie; et comme tous les organes qui sécrètent sont imprégnés du pro-
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duit do leur sécrétion, comme le rein est impiégné d'urine, le testicule de liqueur spermatiqne, le pancréas de suc pancréatique, les glandes salivaircs de leurs diverses salives, le foie lui-même est imprégné de sucre, et il est le seul organe du corps qui, à l'état normal^ présente ce caractère. Pour s'en convaincre, il suffit de prendre le tissu du foie d'un animal quelconque, récemment tué, de le broyer, de le faire cuire avec un peu d'eau, et de rechercher dans le liquide de la décoction la présence du sucre par les moyens ordinaires.
Nous allons faire l'expérience devant vous. Voici un foie de bœuf frais récemment apporté de l'abattoir, on en prend un morceau, on le broie, après quoi on le fait bouillir avec un peu d'eau ; puis on jette le tout sur un filtre; il passe un iif|uide opalin légèrement jaunâtre, que l'on décolore par le noir animal et (jue l'on filtre de nouveau, f.e liquide passe alors parfaitement incolore; nous en mettons dans un tube bouché par un bout, nous y ajoutons une quantité égale de réactif cupro-potassique, nous chauffons le mélange à la lampe à esprit-de-vin. Vous voyez se former le précipité abondant de protoxyde de cuivre qui est un signe de la présence du sucre de la deuxième espèce; nous faisons bouillir !e même liquide avec de la potasse caustique, et nous avons une coloration jaune brune.
Mais nous avons dit que ces réactions n'entraînent pas avec elles une certitude aussi absolue que la fermentation alcoolique. Pour achever de vous con-
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vaincre que celle réaction esl bien due à de la matière sucrée, nous plaçons une autre portion de cette même décoction de foie dans le petit appareil à fermentation que je vous ai décrit dans la dernière séance, nous l'exposons à une chaleur de 4o degrés environ , et vous allez voir dans quelques instants la fermentation s'opérer.
On devrait employer dans ces expériences de la levure de bière lavée, afin de la débarrasser des traces de sucre rt de fécule qu'elle pourrait contenir. I.a levure que l'on achète chez les boulangers contient toujours de la fécule, ce qui na pas d'inconvénients quand cette levure est fraîche, mais au bout de quelques jours, si la fécule se changeait en sucre, il pourrait peut-être se dévelopi)er une fermentation. Four éviter toutes chances d'erieurs, nous faisons une expérience comparative en ajoutant de la même levure de bière avec de l'eau pure, dans un autre tube semblable que nous plaçons dans les mêmes conditions de température que le premier.
En attendant que cette expérience soit achevée, on va faire bouillir et traiter par le réactif cupro-potassique les décoctions de la rate, du rein, du pancréas, du poumon, des muscles, du cerveau, tous organes provenant du Bœuf, c'est-à-dire du même animal dont nous avons trouvé le foie très sucré. Vous voyez qu'aucun de ces tissus ne présente les réactions caractéristiques que nous avons obtenues avec le parenchyme hépatique, c'est-à-dire que leur décoction ne donne lieu ni à la fermentation avec la leviîre de bière , ni à la
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coloration par la potasse, ni à la réduction du liquide cupro-potassique. Or, si ce dernier caractère , ainsi que nous l'avons dit , n'a pas une valeur absolue pour indiquer la jirésencc du sucre, en revanche il fournit un caractère négatif excessivement certain, c'est-à-dire que l'absence de réduction du réactif prouve absolument l'absence do matière sucrée. Nous pouvons donc conclure hardiment qu'aucun organe du corps, si ce n'est le foie, ne renferme du sucre à l'état physiologique.
Vous pouvez voir maintenant ce que je vous annonçais tout à I heure : parmi tous les liquides que nous avons mis avec de la levure depuis trente minutes environ, celui qui résulte de la décoction du foie est le seul où la fermentation se soit produite, et déjà le tube est rempli en grande partie par un gaz qui est de l'acide carbonique, ainsi que nous allons vous le démontrer. Pour cela nous débouchons ce tube sous le mercure, et nous v introduisons un petit fragment dépotasse; en l'agitant, vous voyez peu à peu le mercure monter et le gaz disjiaraîlre , parce que l'acide carbonique ( st absorbé par la potasse.
On distille ensuite environ le tiers du liquide qui a fermenté, on y ajoute un peu de chaux, on place le mélange dans un tube que l'on chauffe à la lampe; au moment de l'ébullition , en tenant une allumette enflammée à l'orifice du tube, on aperçoit une petite flamme bleuâtre qui descend dans le tube et est due à la combustion d'une faible quantité d'alcool. Quand la fermentation est complètement terminée, on peut se
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servir du réactif an cliromafe de potasse, d'a[)res la manière que nous avons indiquée dans la deuxième leçon.
Nous n avons tait l'expérieiice que sni- un petit irajjment du foie; si nous avions opéré sur le foie entier, nous eussions obtenu des quantités assez considérables daicool. Voici dans ce flacon, environ 3 jjrammes d'alcool résultant de la fermentation d'un foie de bœuf. Il a été distillé sur la chaux, et il est concentié de manière à brûler comme vous le voyez ; mais il a toujours conservé une odeur animale particulière.
Maintenant, si nous voulions savoir combien il y a de sucre dans ce foie de bœuf, il faudrait le doser.
Pour cela, nous allons employer devant vous le procédé indiqué par M. Barreswil, qui consiste à calculer la quantité de sucre d'après la réduction et la décoloration d'une quantité déterminée d'un réactif cupropotassique titré.
Nous avons fait écrire sur le tableau la couiposition de quelques-uns de ces réactifs ainsi que la quantité de sucre à laquelle ils correspondent.
Réactif de M. Barreswil:
Crème de larlre 50 giaiumes.
Carbonate de soude ÛO —
Sulfate de cuivre 30 —
Potasse à la chaux hO —
Eau, quantité suffisante pour que le tout fasse un litre.
100 centimètres cubes de ce réactif sont exactement décolorés par i gramme de glucose.
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Réactif de Fehling :
Sulfate de cuivre ÛO grammes.
Soluiion concentrée de lartrale de potasse. 160 —
Lessive de soude ayant un poids spécifique = 1,12 560 —
Eau, quantité suffisante pour que le total fasse exactement un litre à 15° -|- 0.
lo centimètres cubes de cette liqueur sont précipités complètement par 1 1,5 centimètres cubes d'une dissolution contenant 5 pour loo de glucose.
Nous employons ici un liquide dont la richesse est un peu différente. Voici sa composition :
Bicarbonate de potasse (crème de tartre). 150 grammes.
Carbonate de soude cristallisé 150 —
Potasse à la chaux 100 —
Sulfate de cuivre 50 —
Eau, quantité suffisante pour que le tout fasse un litre.
10 centimètres cubes de ce réactif sout décolorés par o,o5 de sucre de diabète. Voici le sucre qui a été extrait des urines de diabète et qui nous a servi à titrer notre réactif. Il est blanc et très pur; nous le devons à l'obligeance de M. Quevenne, pharmacien en chef de l'hôpital de la Charité.
L'exemple que nous mettons sous vos yeux vous fera comprendre mieux que toutes les descriptions la manière dont on s'y prend pour doser le sucre dans le foie.
Nous avons là un foie de bœuf dont le poids total est de 5''''-,3oo; on a pesé 20 grammes de sou tissu frais, qui ont été broyés dans un mortier, et l'on a fait une décoc-
tion qui a été jetée dans une éprouvctte graduée, en y ajoutant l'eau qui avait servi à laver à diverses reprises les vases, pour ne rien perdre. Après le refroidissement, nous lisons actuellement sur l eprouvette le nombre de centimètres cubes que présente son contenu : ce nombre est de 169 centimètres cubes, représentant le volume du tissu du foie et du liquide qui l'accompagne. Alors nous jetons le tout sur un filtre, et recueillons, pour le doser, le liquide qui passe légèrement opalin. Mais dans les 169 centimètres cubes de liquide, il faut tenir compte du volume du tissu du foie mêlé au liquide : c'est pourquoi nous ramasserons avec soin, et sans en perdre, le tissu hépatique resté sur le filtre, nous le ferons sécher dans une étuve à 100 degrés, et, après la dessiccation complète, nous en évaluerons le volume en le jetant dans l'eau mesurée d'un vase gradué. Un grand nombre d'expériences faites à ce sujet nous ont appris que nous trouverions que ce tissu provenant de 20 grammes de foie frais déplace 4 centimètres cubes d'eau. Il faut donc soustraire 4 centimètres cubes des 169 centimètres cubes que nous avions tout à l'heure, ce qui réduite i65 centimètres cubes la quantité réelle de liquide sucré pour 20 granmies de tissu frais du foie.
Afin de reconnaître la richesse en sucre de celte décoction hépatique, nous mesurons très exactement 1 o centimètres cubes de notre réactif cupro-potassique, préalablement titré à oS''-,o5pour 10 centimètres cubes (ouôgrammes pour 100), c'est-à-dire que pour réduire et décolorer lo centimètres cubes du réactif, il faut
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une quantité de liquide renFennant os'' ,o5 de sucre. Les 10 centimètres cubes du réactif titré, que nous avons étendus à volume égal, à peu près, avec une dissolution récente de potasse à la chaux, pour rendre la précipitation de l'oxyde cuivrique plus facile, sont placés dans un | etit ballon, sur un feu doux, et lorsque Tébullitiou commence à se manifester, nous y ajoutons directement, ainsi que vous le voyez, avec précaution et vers la fin, goutte à goutte, avec une burette graduée, la décoction du foie. Nous agitons le litjuide à mesure, en alhint lentement, pour laisser la précipitation s'opérer, en regardant avec soin pour ne pas dépasser les limites de la décoloration du liquide cupro-potassique.
Or, dans cette expérience, il nous faut 23 centinjètres cubes de la décoction du foie, pour réduire et décolorer complètement les lo centimètres cubes du liquide titré. Pour calculer maintenant le dosage du sucre dans le foie, nous avons donc les éléments suivants :
1" Poids du foie S^'^SGO
2° Liquide total de décoclion .... 165 cent. cub.
3° Ouantilé de tissu de foie analysé. 20 gr.
W Quantité de liquide de décoction hépatique employée pour réduire et décolorer 10 cent, cubes du réactif. 23 cent. cub.
5° Quantité de sucre qui, d'après le litre du réactif, correspond à la décoloration de 10 cent, cub . . Og',05
Pour savoir combien il y a de sucre dans les
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i65 ccntimèircs cubes de (It'x'ocUoii liépatHjue, nous avons la proportion suivante :
165 X 0,05 23 cent. cub. : lOoceni. cul). :: Oq.,0o : x = ^ Os',358.
Ainsi les i65 centimètres cubes de la décoction sucrée provenant de s 20 grammes de foie analysés, contiennent donc o^'' ,358 de sucre.
Si nous voulons avoir la quantité de sucre pour 100 grammes de tissu du foie, nous ferons la proportion :
0,358 X 100 20 gr. : Og',358 :: 100 gr. : x = = ls',790.
Ainsi, 100 fjrammes de tissu du foie frais contiennent ie'"-,'7go de sucr<\
Enfin la quantité de sucre pour la totalité du foie
résulte de la pioportion suivante:
100 gr. : 5300 gr. :: lg',790 : ce = = Ms',870.
Le foie entier contient donc /\iS'-,S']0 de sucre.
Il importe surtout, pour ces dosages, d'avoir un réactif cupro-potassique récemment préparé et exactement titré. Il faut en outre faire l'opération assez vite, et s'arrêter aussitôt que la décoloration complète du réactif est obtenue, sans attendre davantage. En effet, si l'on continue à faire bouillir le liquide cupropotassique, ou si on le laisse se refroidir, on le voit au bout de quelques instants reprendre une teinte bleue qui va en augmentant avec le temps. Quand on ea est prévenu, cette particularité, due à la réoxydation d'un peu de protoxyde de cuivre dissous sans
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(loii!o à !c) faveur de l'acide lartrique, ne peut pas nuire à l'exactitude de l'analyse, pourvu que l'on arrête l'expérience juste au moment où la décoloration est obtenue.
Nous pourrions vous parler d'autres moyens de dosafTC, mais j'aime mieux y revenir plus tard, si nous le trouvons nécessaire. Je me hâte de poursuivre la partie vraiment physiologique de notre sujet.
La présence du sucre dans le foie, à l'exclusion des autres organes du corps, ainsi que nous venons de vous le démontrer chez le Bœuf, est un fait général dans la série animale, que nous avons constaté depuis rhomme jusqu'aux invertébrés. Nous allons vous ra[>porter quelques-uns des résultais que nous avons obtenus à ce sujef, vous renvoyant pour le détail tles expériences au iVIénioire que nous avons publié (i).
Les expériences faites chez l' homme, pour correspondre physiolo;jiquement à celles faites sur les animaux, devaient être instituées sur des individus surpris par la mort en état de santé.
Nous avons fait cinq obscrvationssur des suppliciés. Sur ces cinq observations, deux ont eu lieu dans la période digestive, et les quatre autres chez des individus à jeun depuis la veille; néanmoins tous les foies contenaient du sucre.
Le tableau suivant donne les résultats des recherches que nous avons faites pendant les années i85o et j85i, à l'Ecole pratique, sur des cadavres de sup-
(1) Nouvelle fonction du foie considéré comme organe producteur de matière sucrée chez l'homme et les animaux. Paris, 1853.
fév.l
A jeun.
Présence du su-
Non dosé.
(Bixner).
cre consf, mais non dosé.
A jeun.
Non dosé.
On en retire de
(Lafourcade.)
l'alcool iiar fermentation
Alimentation
(Vioii.)
mixte.
Alimentation
On en retire de
(Courtin.)
mixte.
l'alcool par la
fermentation.
Une sixième observation a été faite sur le foie d'un homme de trente ans, mort subitement d'un coup de fusil. Cet individu, au moment où il fut lue, était assis à boire chez un marchand de vin. A l'autopsie, qui fut faite judiciairement deux jours après par M. Ambroise Tardieu, on ne trouva dans l'estomac que du vin avec très peu d aliments. T^e foie était dans un état de putréfaction commençante; cependant il contenait encore du sucre dans les parties les moius altéi'ées ; il pesait i''''',575. f^a quantité de sucre pour loo de tissu du foie choisi dans les portions les plus saines était is'^,10; le sucre calculé pour la totalité du foie 17M0.
Il est bien entendu que dans toutes les expériences précédentes sur les hommes, on a fait les mêmes épreuves sur les antres organes, et qu'aucun tissu que celui du foie ne renfermait de sucre, ni qu'aucun li-
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cjuide c untcnu dans les icsiivoiis ordinaires, ni Turine, ni le sperme, ni la bile exiraile de la vésicule aussitôt après la niort ne renfermait de matière sucrée.
J'ai poursuivi cette présence du sucre dans le foie, dans la série animale , et j'ai pris, autant qu'il m'a été possible, des exemples dans chaque ordie. Il vous suffira pour jn^er de la {généralité de la fonction ^lyco(jénique dans le règne animal, de jeler b^s yeux sur la liste suivante, que j'ai fait écrire sur le tableau.
Le sucre a été constaté dans le foie.
Parmi les Mammifères :
1° Dans les Quadrumanes: sur un Singe cynocépliale (grand Papion).
2° Dans les Carnassiers; sur le Cliien, le Chat, le Hérisson, la Taupe, la Chauve-souris.
£" Dans les Rongeurs : sur l'Écureuil, le Cobaye, le Lapin, le Lièvre, le Surmulot.
U° Dans les Ruminants : sur la Chèvre, le Mouton, le Porc.
5" Dans le Pachydermes : sur le Cheval, le Porc.
Parmi les Oiseaux :
1" Dans les Hapaces : sur la Crécerelle, la Chouette, l'Effraie.
2" Dans les Passereaux : sur le Moineau, l'Hirondelle de cheminée, le Freux, l'Alouette des champs.
3° Dans les Gallinacés ; sur le Pigeon domestique, le Coq, le Dindon, la Perdrix.
4° Dans les Echassiers ; chez la Bécassine.
5° Dans les Palmipèdes : chez le Cau.ird, l'Oie, le Goéland à manteau noir, la Mouette à pieds bleus.
Parmi les Reptiles :
1° Dans les Chéloniens : chez la Tortue terrestre cl la 'tortue aquatique.
2° Dans les Sauriens : chez le Lézard gris des murailles et chez le Lézard verU
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3» Dans les Ophidiens : sur la ('.oiilciivro à ((illior, (liez la Vipî-re commune et sur l'Orvet.
Il" Dans les Batraciens : sur la Grenouille verio grise, chez le Crapaud brun et sur la Salamandre aquatique.
Parmi les Poissons osseux :
1" Dans les Acanthoptéryijiens : sur le Bar commun et chez le Thon commun.
2° Dans \c% Malacoptérygiens abdominaux : chez le Gardon, l'Ablette, la Carpe, le Chevaine ou Meunier, le Barbeau, la Truite commune.
3° Dans les Malacoptéygiens subbranchims : sur la Morue, le Turbot.
h" Dans les Malacoptérygiens apodes, sur l'Anguille, le Congre.
Parmi les Poissons cartilagineux :
1° Dans les Sturioiiiens : sur les Esturgeons ordinaires. 2° Dans les Sélaciens : sur la Roussetie ou Chien de mer, et la Raie bouclée.
Parmi les Mollusques gastéropodes :
Sur la Limnée des étangs, le grand Escargot, la Limace ronge et la Limace des caves.
Parmi les Mollusques acéphales lamellibranches :
Chez l'Huître vulgaire, la Moule commune, l'Anodonte des cygnes, la Moule des peintres.
Chez les Articulés,
.l'ai pu seulement démontrer ia présence du sucre dans le foie de quelques Crustacés décapodes, tels que IKcievisse commune, le Homard,
Nous avons toujoui-s constaté la présence du sucre par les caractères que nous avons indiqués, la réduction du réactif cupro-potassique et la fermentation alcoolique.
Ainsi voici des tubes contenant de l'alcool provenant du foie de certains de ces animaux. Nous avons
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dans ce tubederalcool provenant d'un foie d'homme; dans cet autre tube , de Talcool extrait d'un foie de chien nourri pendant huit mois à la viande. Dans ce quatrième tube nous avons de l'alcool qui résulte de la fermentation du sucre contenu dans des foies de Canard. Enfin, nous avons encore ici de l'alcool provenant d'un foie de poisson, d'un énorme Bar. Malgré que ces alcools aient été distillés sur de la chaux ou sur de la potasse, ils ont ffénéralement une odeur animale sut generis. T/alcool de poisson a surtout une odeur fort désagréable.
Il résulte donc de tout ce qui précède que la présence du sucre dans le foie est un fait général existant dans toute la série animale, et que la fonction qui produit cette substance appartient à toutes les espèces, quelle que soit leur place dans la série.
lia proportion du sucre dans le foie à l'état physiologique varie peu; elle ne dépasse généralement pas 4grammes pour toodu tissu du foie frais. La moyenne serait encore i gramme 1/2 à a grammes pour 100, chez les mammifères et chez les oiseaux.
Dans la classe des Reptiles et des Poissons, la proportion est un peu moindre, de même que chez les Mollusques.
Maintenant, messieurs, nous arrivons à nous demander quelle est la nature du sucre contenu dans le foie de l'homme et des animaux. D'après les réactions que nous avons mises en usage pour déceler la matière sucrée contenue dans le foie, vous avez pu voir que ce sucre ayant les propriétés de brunir sous l'influence
nui KST l)A^s \K loiri.
(le la potasse, d<) i(''tliiii'0 lo lartiatc ciipro-polassique, de ferineiiler sous l'influence de la levure de l)ière devait appartenir aux sucres de la seconde espèce, et était analojjue au sucre de diabète. I /examen au polarisateur établit de mênie celle siinililude <mi ce (jue h; sucre du (oie dévie à droite le rayon lumineux comme le sucre de diabète. Voici comment ( etie dernière expérience a été faite.
Un foie de bœuf récemment apporlé de l'abilfoir lut coupé en morceaux très minces. On expiima ensuite dans un petit sac decrii], le (issu du foie préalablement cbauffv' à feu nu dans un vase, pour en coiUraete»' lé.oèrement la surface extérieure, ce qui facilite beaucoup l'expression du tissu. Ou obtint de celte façon un jus bépatique roujjeâtre san^ouinolent rpii élait sucré autant que possible, pniscju'on n'y avait pas ajouté d'eau. On Ht ensuite coajjjuler au !)ain-marie loutes les matières albumineuses, et Von Filtra. Le lif[ui(Ie qui résulta de ces opérations était brun jaunâtre, opalin et comme laiteux. Il élail iuqiossible, dans cet état, de le soumettre à l'appareil de polarisation. (J'esl pourquoi il fallut le décolorer et le clarifier, en y ajoutant une (piantité suffisante de noir animal neutre, bien lavé et en poilant le mélan[je à rébidlili<-n ;iii bain-marie pendant quelques instants; parla filtiation, on eut alors un liquide incolore et (>arfailemenl linq)icle.
Quelquefois cependant, il existe dans le foie une sorte de matière opalescente, (jui ne p.eut pas élr.' complètement enlevée par le cbarbon animal. Il faut
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alors traiter le liquide par (juelques goiUtes de sousacétate de plomb; après quoi on filtre et l'on sépare l'excès de plomb par l'hydrogène sulfuré. C'est daus cette dernière partie de l'opération que l'hydrogène sulfuré, en formant le sulfure de plomb , entraîne complètement la matière opaline, et permet d'obtenir, après une dernière filtration.un liquide hépatique parfaitement transparent et incolore, très propre a permettre alors l'examen de ses caractères optiques. Mais j'ai reconnu, depuis ces premières recherches, qu'on pouvait, dans tous les cas, se passer desous-acélatc de plomb. Le charbon animal suffit toujours; seulement il faut l'ajouter eu très grande proportion. C'est avec des liqueurs préparées de cette façon (jue M. Biot a bien voulu constater au moyen de son appareil 5 la présence du principe sucré dans le foie, et sa propriété de dévier à droite la lumière polarisée.
Parmi plusieurs expériences qui ont été faites, je ne vous en citerai qu'une qui offre un intérêt tout particulier, parce qu'elle a été suivie d'une contre-épreuve qui démontre que dans le liquide hépatique, ainsi que nous l'avions préparé, il n'existait pas de substances capables d'induire en erreur, relativement à la présence ou à la quantité de sucre.
Dans cette expérience, le charbon animal seul avait suffi pour clarifier complètement le liquide hépatique qui, à l'examen optique, offrit les résultats suivants :
QUI i:ST DANS LK FOIE. C7
Lo liquide observé dans un tube de 515""'", 35
a donné une lOlation très manifeste à droite se mesurant
par une déviation de. . 9°, 5
ce qui, évalué approximativement, représente 52s'',316
de sucre par litre de liquide, en supposant le sucre iden-
liquo avec celui de diabète.
Après ce premier examen, on ajouta de la levure de bière au liquide hépatique, et on le plaça à une température convenable |)onr opérer la fermentation. Le lendemain elle était achevée, et le liquide filtré fut soumis de nouveau à l'appareil de polarisation dans un tube {!e 5o8""",85. Celte fois il ne manifesta plus aucune trace de pouvoir rotaloire qui fiit sensible, ménif à la {.laque à deux rotations.
Nous devons donc nécessairement conchu'e de cette dernière partie de 1 expérience que la déviation de 4-9°, 5, qui avait été trouvée dans le premier examen du liquide, était due tout entière à la présence du siure, puisque, après avoir fait disparaître le sucre par la fermentation, la déviation a été complètement nulle. Cette contre-épreuve ajoute, ainsi que vous le voyez, une grande rigueur à rexpérience, parce que sans cela on aurait pu objecter que certains principes organiques provenant de la bile pouvaient se trouver là et iîilerveuir [)our une part quelconque dans les phénomènes de rotation observés. Cette objection n'est plus possible.
Tel est lexamea que nous avons fait il y a deux ans ; mais nous avons aujourd hui obtenu à froid avec le charbon animal et la pulpe du foie frais un liquide sucré bien clair. On a pour cela gratté avec un couteau le
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lissii du foie de façon à en obteniriiuc pulpe deniiiluide et très divisée, puis ensuite on a bioyé celte pulpe avec une grande quantité de charbon animal, de manière que toute l'humidité fût absorbée et que le mélange fût redevenu pulvérulent, comme vous le voyez ici. C'est alors qu'on a ajouté de l'c^au au mélan(>e pour dissoudre le sucre. On a jeté sur un filtre et l'on a recueilli le liquide filtré parîaitement transparent, incolore et sucré. On a mélan^oé ce liquide de première filtration avec une autre portion du mélange de charbon et de foie de façon à charger de nouveau la première dissolution d'une nouvelle quantité de sucre, et ainsi de suite, on a répété jusqu'à quatre fois l'opération pour avoir une liqueiu* toujours de plus eu plus chargée de sucre. On a eu un licjuide très clair et incolore qui a j)u facilement êlre soumis au polarimètre. INous avons obtenu toujours le même résultat, c'est-àdire déviation de la lumière polarisée à droite.
Ainsi, de tout cela, il résulte clairement que le sucre qui existe dans le foie est de la même nature que celui qne les diabétiques rendent dans leurs urines.
Mais ce n'est pas assez, messieurs, de vous avoir montré qu'il y a du sucre dans le foie et qu'il est analogue au sucre de diabète; je n'ai encore résolu cju'un des points de la question. Il faut examiner maintenant d'où vient ce sucre. Bien que les observations (jue je vous ai citées, dans lesquelles on a iencoulré le sucre chez des carnassiei"s eu même propoition ((ue chez les herbivores, soient c!éjà une preuve que le sucre se forme là où on le tionve, je veux vous
QUI i;ST DAAS LE lOlli. 61)
tléiiioiificr ijiainleiumt pai' des expériences (iirecteluent appropriées à ce iiiit, que le sucre ne provieul pas de l'aliinentation. C'est donc la (jucsiion d'origine ((ue nous devons nécessairement nous poser et résoudre devant vous, parce que le sucre étant une substance (pii entre dans l'alimentation des animaux, on estoblip,é de se demaiider si c'est là la source unique du sucre que l'on rencontre dans l'économie.
PSous avons donc à démontrer que, indépendannnent des substances sucrées ou féculentes fournies par l'ali mentation, il y a du sucre qui se produit dans l'individu vivant.
Le moyen le plus sir.iple qui se présente à l'esprit, c'est de supprimer les féculents et les matières sucrées dans l'alimentation, et de voir si néanmoins le sucre persiste dans l'économie. Nous avons fait ces expériences sur un grand nouibre d animaux ; nous avons choisi des Chiens, et on les a nourris, au Collège de France, exclusivement avec de la viande, pendant six et même huit mois; au bout de ce temps, les animaux ont été sacrifiés, et Ion a tiouvé dans leur foie is'-,go pour 100, c'est-à-dire au moins la même proportion que sur des Chiens nourris par l'alimentation mixte.
Des Oiseaux de proie, des Chouettes, prises dans leurs nids et nourries exclusix ement avec du cœur de bœuf cru pendant trois mois^ ont été tuées, et leur foie contenait toujours, seul entre tous les autres tissus du corpif, du sucre en quantité normale (iy'-,5opour loo).
Ces expériences prouvent donc (|uele sucre persiste/
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inal,oré l'impossibilité d'introdnction de matières téculentes ou sucrées.
Il serait absurde de sii{3poser cjue le sucre ail pu provenir d'une alimentation antérieure, et se localiser dans le foie. D'ailleurs, nous verrons plus loin que le sucre se détruit très rapidement, et qu'au bout de vingt-quatre heures, par exemple, si l'on arrête sa production, il n'en reste plus de traces. Gomment faire une pareille supposition chez les Oiseaux de proie nourris pendant toute leur vie de matières exclusivevemeiil musculaires:'
Mais la principale démonstration se tire de l'examen du sang avnnt et après le foie. Un animal qui ne mange ni sucre ni fécule n'en a pas dans le sang de la veine porte venant des intestins, tandis qu'on en trouve des quantités considérables dans le sang qui sort du foie. Cette expérience est trop importante pour que uous ne la répétions pas devant vous. Vous aurez ainsi la preuve expérimentale d'un point qu'il laut fixer d'aiiord dans votre esprit avant d'aller plus loin.
Voici un Chien que nous avons laissé à jeun pendant trente-six heures, et auquel on a fait prendre, il y a trois heures environ, un repas copieux, composé exclusivement de tête de mouton cuite. Ij'animal est maintenant en pleine digestion. C'est à cette époque et dans ces condilions qu'il faut le prendre, parce qu'au delà de ce temps, l'expérience réussirait moins bien, par des raisons que nous expliquerons plus tard.
Je vais le sacrifier pcU" la section du bulbe rachidien, qui est un procédé plus expéditif et plus expérimental
que la straDgiilation on lasso m me m en t. Le procédé est extrêmement i-apide. De la main gauche, je saisis lortement le nez de ranimai, et je fléchis le museau eu bas, de manière à le rapprocher du cou, afin de faire saillir la bosse occipitale externe par cette ilexion de la îête, et rendre aussi grand que possible lecartement occipito-atloïdien. Alors, avec l'indicateur de la main droite, armée d'un perforateur aplati (^fig. 2), je sens la bosse occipitale externe, e(, à 1 ou 2 centimètres en arrière , je plonge l'instrument acéré, rapidement et obliquement en avant, suivant une ligne dirigée vers le nez de l'animal. Je pénètre ainsi d'emblée dans le crâne, en traversant les parties molles de la nuque, et en passant entre l'occipital et l'atlas. .Te fais, avec la pointe de Tinstrunjent, un mouvement à droite et à gauche pour dilacérerle bulbe racbidien,et l'animal est mort.
lui vie a donc été surprise et arrêtée dans un état pleinement normal.
.fe pratique alors une incision au-dessous du rebord des fausses côtes, à droite de lappendice xiphoïde. Par cette incision étroite, pénétrant dans l'abdomen, j'introduis le doigt de la main gauche, et, en suivant la face intérieure du foie jusqu'au niveau de l'hiatus de Winslow, pour saisir le paque^ des vaisseaux et nerfs biliaires entre le foie et le duo-
Fig. 2.
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tiéiitiiu. Dans ce paquet se li'oiive la veine porle^ (jue je pourrais isoler cravec le eonduit cliolédoque, mais il est plus simple de lier tout en masse. Pour cela, pendant que je soutiens avec l'index de la main gauche, en forme de crocliet.^le paquet des nerfs et des vaisseaux hépatiques, je passe au-dessous une forte ligature, à l'aide d'une aiguille de Cooper tenue de la main droite, après quoi un aide serre énergiquement cette ligature.
Le san{>, (jui va a'i foie se trouve donc ainsi arrêté dans la veine porte et ses ramifications, en même temps (ju'il ne peut plus refluer des parties supérieures ainsi que cela aui'ait lieu sans cette précaurion lorsr|ue j'ouvrirai largement le ventre et surtout la poitrine, circonstance qui pourrait ramener dans la veine poilc, j>ar reflux, une certaine quantité de sang contenant (lu sucre provenant alors du foie.
J'ouvre maintenant largement l'abdomen, vous voyez ici les intestins noirs par la stase du sang qui résulte de la ligature de la veine porte ; les vaisseaux chylifères gorgés de chylo, puisque l'animal est en digestion, se détachent en blanc sur la teinte brune de l'intestin. Je passe aussiôt une ligature autour de la veine cave inférieure, immédiatement au-dessus de l'inserlion des veines rénales. Puis ouvrant le diaphragme en avant et du côté de l'appendice xiplioïde, je saisis avec les doigts la partie de la veine cave inférieure située dans le thorax, et j'en fais la ligature entre le foie et le cœur.
Ceci fait, je recueille, par une première incision, le sang de la veine porte, et vous voyez aussitôt les intestins blanchir à mesure que ce sang s'écoule.
DANS Ll. lOlE. 7o
.le icciieilU; ciisiiitc le saii;; des \cine,s liépatitjiKîS en ouMaiit la veine cave inférieure qui est cei-née , comme nous l'avons dit, entre deux lijjatures, au point d'abouchement des veines hépatiques.
Nous obtenons donc ainsi le sang qui arrive au foie et le sang qui en sort. Nous traitons ces deux sangs de la même manière : en ajoutant une quantité égale d'ean, puis du charbon animal, nous faisons bouillir et nous jetons sur un filtre pour en extraire la partie licjuitle décolorée, puis nous essayons ce qui filtre, par le lartrate cupro-potassique et vous voyez que le sang des veines sus-hépatiqnes précipite fortement notre réactif, tandis que le sang de la veine porte n'y fait apparaître aucune précipilatiou,
// Il existe donc aucune trace de réduction dans le sang de la veine pojte ai>ant son. entrée dans le foie, et pai' conséquent aucune trace de sucre, puisque nous savons que le réactif cupro-potassique donne un caractère négatif absolu. Il y a toujours, au contraire, une réduction abondante dans le sang provenant des veines sus-liépatiques, et de plus, en ajoutant de la levure de bière, nous allons avoir une fermentation.
De ces deux réactions comparatives, nous devons donc conclure que le sucre se forme dans le foie, puisqu'il n'y en a pas dans le sang avant cet organe, et qu on en trouve de grandes quantités dans le sangaprès. JNous ajoutons de la levure à ces deux dissolutions, et vous verrez le sang des veines hépatiques seul fermenter.
Ik rORMATIOIN DU SUCKE DANS LE FOIK.
EnHn, messieurs, voulons-nous nous assiuer que les mafières que digérait cet animal ne contiennent elles-mêmes aucune trace de sucre, il nous suffit d'en prendre une certaine quanùté et de les jeter sur un filtre avec un peu d'eau. C'est ce quon a fait, et nous essayons au réactif cupro-potassique ce qui résulte de la filtialion des liquides do l'estomac et de l'intestin grêle. Avec aucun de ces liquides nous n'obtenons réduction; par conséquent il n'y a pas de sucre dans le canal intestinal, et nons comprenons facilement dès lors (iu'il n'y en ait pas dans ie sang de la veine porte, et cependant, je le répète encore, il y en a de très î;rai]des qiiaiitités dans le sang qui sort du foie.
En résumé, messieui'Sj nous avons établi aujourd hui qu'il existe du sucre cbez tous les animaux, et eu second lieu, que ce sucre se forme dans l'or^janisme , et que c'est dans le foie f|ue cette fonction, indépendante de la nature de l'alimentation, doit être localisée. Dans la prochaine leçon, nous étudierons le mécanisme de cette fonction, nous recheiclieions les éléments du sang aux dépens desquels le sucre peut être formé, et quelles sont les circonstances physiologiques qui président à sa formation, circonstances importantes à déterminer pour airiver finalement à l'analyse pathologique que nous avons toujouss en vue.
QUATKII'ME LEÇON.
iSOMMAIHE : L'expérience force à conclure (|i!e le sucre se loniu- dans le foie. — Réfutation d inie prétendue localisntion de la uialière siicn'c.
— Le sucre existe dans le foie avant toute espèce d'alimentation, — La fonction glycogéniqne ne commence qu'à une certaine pe'riode de la vil' intra-utérine. — Le sucre ue saurait se conserver longtemps dans le foie; cette matière disparaît bientôt quand on e'npéclie le foie d'en produire. — La quantité de sucre ne varie pas dans le foie avec la nature de l'alimentation. - H y a deux sécrétions dans le foie, l.i sécrétion biliaire et la sécrétion du sucre, — Ces deux sécrétions ne sont pas isochrones; elles semblent être indépendantes l'une de l'autre.
— L'anatomie comparée paraît ajjpuyer cette vue, — Chez les Limaces, les deux sécrétions sont successives, — Chez les Articulés , les éléments anatomiques sécréteurs semblent distincts. — Chez les Mammifères, les éléments anatomiques sont confondus et mélanfjés. — Idée «ijénérale de la structure du foie chez les Mammifères.
Messieurs,
Dans la dernière séance, nous avons établi ce l'ait Fondamental dans l'histoire du diabète, que le sucre qui se trouve normalement dans le foie de riiomme et de tous les animaux, s'y fornie sur place, et ne peul pas être considéré comme le résultat de l'alimentation. Vous avez vu que le sau.jj qui entre dans le foie ne contient pas de sucre, tandis que le sang qui en sort en présente des quantités considérables.
Chez un animal Carnivore, cette expérience réussit constamment et avec résultats invariables pourvu qu'on ait soin de s entourer des précautions que nous avons indiquées et d'empêcher le mélange des divers
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liquides sauyiiins, en liaiiî la veiiio porte avant (rouvrir largement le thorax et rabdomen.
Fig-. 3.
D, (luoLk-nuin et masse intestinale; P, pancréas; c, rate;?, estomac, f, rectum; /i, rein droit; /î, vésicule liiliairc; c7i, conduit cyslique; FF, foie; F', lolie du foie échancré poiu- montrer la dislrijjulion de la veine jjorte qui porte le sany; dans le foie, et de la veine hépatique <|ui le ramène : /^P, veine "porte contenant du saiij; non sucré; /'/;, veine liépyti(iue rou- (enant du sanjj très sucré; <l , diapliranme; FC , veine cave;C, cœur.
La fig. 3 représente la topographie anatomiqiie excessivement simple de cette production du sucre dans
le foie chez un Chien qui avait été mis à jeun pendant vingt-quatre heures, mais qui, au moment de sa mort, était depuis trois heures en digestion de viande. Les lettres D, P, /", e indiquent l'ensemble des organes digestifs, savoir le duodénum et la niasse intestinale Z>, le pancréas, P, la rate /• et l'estomac e. f^e contenu de l'estomac et de l'intestin consiste en fragments de trie de mouton cuits que lanimal avait mangés; on n'y trouve pas les moindres traces de matière sucrée. Il n'est pas étonnant que le sang pris dans les lameaux y\ P' , et le tissu F^ I\ de la veine porte, venant dt;s organes digestifs ne renferme pas de sucre. Ce sang circulant dans une direction ascendante, pénètre dans le loie par deux branches principales; il ne contient à ce moment aucune trace de sucre. Mais il n'en est plus de même quand le sang de la veine porte, après s'être lépandu dans tout le fuie à l'aide des divisions et subdivisions, travei'se les ca[)illaires, et est repris par les veines hépatiques P' h, F h; alors le sang est chargé de sucre, de sorte que l'on a en FP, un sang déponi'vu de sucre, et en F h, le même sang surchargé desuei-e qui aloi's se déverse tiaus la \eine cave i:iféi'i(ure et remonte vcis le cœur où il se mélange avec le sang veineux de toutes les parties dn corps.
Cette expérience suffirait à elle seule pour faire admettre comme conclusion naturelle et nécessaire des faits que le sucre se produit dans lo foie. Cependant nous avons accumulé des preuves de toute espèce autour de cette proposition, et nous vous avoi;s fait voir que le tissu hépatique était constamment
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sucré, et qu'il était le seul des tissus du coips qui offrît ce caractère.
Cette découverte de la production du sucre dans le foie doit changer nécessairement les idées que l'on s'était faites jusqu'ici sur la natuie du diabète, fondées sur la croyance que le sucre qui se rencontr.' dans l'organisme provient exclusivement de l'alimentation. Cette opinion ne peut plus être soutenue aiqourd'hui, depuis cjue nous avons établi que la matière sucrée se renouvelle constamment dans l'organisnie aux dépens des éléments du sang et indépeudannuent de la nalme de 1 iiiimentation. Oi', cette fonction glycogénique se trouvant localisée dans le foie , c'est dans cet organe, on le comprend, que nous devons chercher à placer maintenant le siège do la maladie.
La présence du sucre dans le foie d'animaux actuellement, et même depuis longtemps souuiis à un régime dépourvu de matières féculentes ou sucrées, était un fait trop évident et trop facile à constater, ainsi que vous l'avez vu, pour qu'on pût songer à le contredire, mais les théories anciennes ne se résignant pas à disparaître sans avoir épuisé tous leurs moyens de salut. Si le sucre de foie ne provient pas de digestions récentes, a-t-on dit, ne peut-il pas résulter de matières féculentes ou sucrées contenues dans ime alimentation antélieuie, et qui seraient restées fixées dans le foie, organe, eonnne on le sait, essentiellement propre à ces sortes de localisations, et ayant la propriété de retenir très longtemps dans son tissu certaines matièics minérales. Quand, en effet, on administre à des animaux cer-
taines préparations métalliques, de cuivre, de iiicicure, d'arsenic, ces métaux se retrouvent en certaine proportion dans le foie, etsouventau hou) d'un temps très long. Il eu est de même chez les malades (jui ont été soumis à une médication cuivreuse, mercurielle ou arsenicale; ils gardent pendant lort longtemps dans le tissu hépatique des quantités plus ou moins considérables de ces substances. C'est d'après la connaissance de cette propriété du foie pour retenir ces substances minérales qu'on a voulu induire qu'il aurai! aussi celle de garder le sucre pendant un temps plus ou moins considérable, et que les Chiens, par exemple, que l on soumet à l'expérience, ont dû, à une certaine époque, manger du pain, lequel s'est transformé en sncre dans l'intestin et s'est localisé dans le foie, où nous le retrouvons ensuite.
II est facile, messieurs, de répondre à ces objeclions nullement physiologiques faites exclusivement pour sauvegarder certaines idées théoriques; elles vont tomber d'elles-mêmes devant les faits suivants qut; nous allons exposer en continuant l'histoire de la fonction glycogénique du foie.
Et d'abord le sucre existe dans le foie avant toute espèce d'alimentation, lorsque les animaux sont encore dans la période de la vie fœtale.
Vous pouvez constate!' que des petits Poulets pris dans leur coquille présentent du sucre dans leur foie. Nous avons fait la même observation sur des Crécerelles et des Chouettes, prises également au sortir de leur coquille^ nourries exclusivement de viande, et
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dont le foie contenait de i à i,5o pour loo de sucre. Dans ces expériences, il est évidemment impossible d'attribuer à ralimenlatioii Torigine du sucre dans le foie ,
Il en est de même chez les Mammifères. Ainsi vous voyez sur cette table des fœtus de veau à diiféreules époques de leur développement intra-ul(''rin, et (jiii arrivent lout frais des abattoirs de Paris; i;ous iillohS vous convaincre que leur foie est également sucré.
On prend un morceau de foie de ce fœlus qui peut avoir de quatre à cinq mois, et dont la lon^^ueur est de Go centimètres. On broie ce lissu hépatique dans un mortier, comme nous le faisons ordinairement, avec une suffisante quantité de noir animal, pour retenir toutes les matières colorantes et albuminoïdes. On y ajoute ensuite de l'eau pour dissoudre la matière sucrée, on jette le lout sur un fillre j le liquide, comme vous voyez, passe parfaitement limpide. Nous meltons dans un (ube parties égales de liquide filtré avec notre réactif cupro-potassique, nous faisons bouillir, et vous voyez les changements de coloration, et la précipitation de l'oxyde de cuivre inditjuer la présence du sucre. \jd fermentation avec la levure de bière achèvera la démonstration positive de la présence du sucre; on obtiendra de l'acide carbonique et de l'alcool.
Mais dans ce cas tout spécial d'un Mamniiici'e herbivore, on pouriait dii'c, peut-être, tjue le sucre qui est dans le foie du fœtus vient de la uière, à l'aide des communications utéro-placentaires.
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Eli bien! messieurs, celte nouvelle objection va clisparaîlie devant un fait nouveau prouvant bien que la production du sucre dans le foie est une véritable fonction, qui ne prend naissance qu'à une certaine époque de la vie intra-utérine. Je viens de vous montrer un fœtus de quatre à cinq mois, dont le foie présentait du sucre; en voici un autre qui a environ deux mois, et est encore contenu dans une des cornes de l'utérus. Nous divisons les membranes qui l'enveloppent, nous faisons écouler la grande quantité de liquide qui Fentoure, et nous extrayons ce fœtus, en l'essuyant avec soin; nous séparons son foie avec précaution, sans ouvrir les estomacs que vous voyez ici, et qui, comme cela a lieu toujours, sont remplis d'un liquide h^f^fèremcnt jaune et filant. On prend, comme dans lexpérience précédente, un morceau du foie de ce fœtus, on le traite de la même manière, après quoi on soumet le liquide obtenu au même réaclif cupropotassique, qui reste parfaitement bleu et ne présente aucune trace de précipité. La fermentation avec la levure de bière n'a pas lieu non plus. Far conséquent , nous sommes bien certains qu il n'existe pas de matière sucrée dans le foie de ce fœtus.
L'absence de sucre dans le foie des fœtus jeimes est un des faits les plus imporlants à constater pour l'histoire de la fonction glycogénique, car cela prouve qu'originairement, la matière sucrée n'existe pas dans le foie, et que ce n est, pour les Veaux, que vers le quatrième ou cinquième mois de la vie intra-utérine que celte matière appnrait dans le tissu hépatique.
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Ainsi se trouve indiqué le moment de la naissance de la fonction glycogénique. En effet, nous avons fait un grand nombre d'expériences sur des Veaux de tout âge qu'on rencontre en grande abondance dans les abattoirs de Paris, et nous nous sommes assuré que ce n'est qu'à une certaine époque de développement, vers quatre ou cinq mois, que le sucre apparaît dans le foie, d'abord en petite quantité, puis la proportion augmente peu à peu jusqu'au terme de la vie intrautérine. Chez les foetus humains, où la gestation est de la même durée que pour les Veaux, le même fait a lieu, à savoir que primitivement le foie est dépourvu de matière sucrée et que cette matière y apparaît, autant que j'ai pu en juger par deux observations, vers le quatrième ou cinquième mois. SurdesLapins, des Chèvres, des Moutons, des Cochons d'Inde, nous avons constaté encoi-e l'absence de sucre dans les premiers temps de la vie fœtale, et son apparition ensuite à une époque variable en rapport avec les différences de durée de la gestation. Toutes ces observations concordent pour indiquer que la fonction glycogénique prend naissance pendant la vie intra-utérine, et que la matière sucrée augmente à mesure que l'animal approche de la naissance.
Voici, relativemtnit à cette proportion, des expériences faites siu" des fœtus d'espèces différentes.
Quantités de surre
dans le foie.
Fœius humain de six mois et demi . . . 0«',77 p. 100. Fœtus de Veau , sept à huit mois .... Os',80 Fœtus de Ciiat. à terme 1«%27 —
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Vous voyez, ainsi que nous l'avons dit, que la proportion du sucre va croissant avec l'âge du foetus.
Mais, duresto, messieurs, tout ceci n'est qu'une sorte de dijCjression sur des questions sur lesquelles nous revieniirons plus tard, et dont nous parlons ici seulement en passant parce que nous avons sous la main des sujets d'expériences qui nous permettent de vous parler de l'origine de la matière sucrée dans le foie, tout en vous di-montiant l'impossibilité d'aller chercher dans la mère l'origine de la njatière sucrée qu'on prétendrait élre venue se localiser dans le foie.
Nous avons encore bien d'autres manières de démontrer que le sucre de foie ne résulte pas d'une localisation des matières sucrées provenant de l'alimentation, et nous ne devons pas craindre de les accumuler, parce (jue chacune d'elles {)résente la question physiologique sous un jour nouveau.
Je vous disais tout à l'heure que certaines substances minérales jouissaient de la j)ropriété de se localiser dans le foie et d'y rester presque indéfiniment, de sorte que des mois et même des années aprèsl'emploi de ces substances, on pouvait encore en trouver des traces dans le tissu hépatique.
Mais il ne saurait en être de même pour le sucre de foie, le plus altérable et le plus fermentescible de tous et qui, à ce titre, ne pouvant rester longtemps dans l'organisme, ne saurait être comparé en aucune façon avec les substances minérales, f^oin de séjourner, le sucre se détruit et se renouvelle sans cesse, et ce qui prouve qu'il y a bien ime fonction pour le former, c'est qu'où
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peut le faire disparaître en produisant un trouble dans l'organisme, en faisant, par exemple, mourir lentement un animal, de façon à laisser se consommer peu à peu la quantité de matière sucrée formée dans le foie, tout en rempéchant d'en produire de Douvelle. On démontre ainsi que le sucre n'existe que quand l'animal est dans l'état physiologique, et que la fonction qui le produit peut s'interrompre et s'anéantir rapidement comme toutes les autres.
Voici par exemple un Lapin auquel nous avons coupé hier soir les deux nerfs pneumogastriques. L'animal est mort ce matin, c'est-à-dire environ quinze heures après l'opération. Au moment où nous lui avons coupé ses deux pneumogastriques, il se portait parfaitement bien, et il y avait du sucre dans son foie^ comme cela a lieu constamment. En coupant ces nerfs, nous avons arrêté dans cet organe la production du sucre, et entre le moment de l'opération et la mort de l'animal, la quantité de sucre qui avait été antérieurement formée a eu le temps de se détruire. Nous ne devons plus en trouver la moindre trace, bien que l'animal fût en pleine digestion de matières végétales au moment de la section des nerfs. C'est même une circonstance défavorable pour le succès de 1 expérience, puisque ces substances ont pu apporter une quantité plus considérable de sucre ajoutée à celle qui se forme normalement. Nous ouvrons l'abdomen de ce Lapin, nous prenons un morceau de son foie, nous le traitons par les procédés précédemment indiqués, et vous voyez que, par l'ébullition du liquide provenant du traite-
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lutiit, avec le réactif cupro-potassique, il n'y a ni décoloration ni précipité.
îiC sucre a donc disparu, parce que sous l'influence d'une modification imprimée à la fonction glycogénique, il a cessé de se former :
Pendant les maladies graves et surtout aiguës, lorsque les fonctions nutritives sont profondément troublées, la fonction du foie elle-même s'arrête, et il ne se produit plus de sucre, aussi n'en trouve-t-on jamais sur les cadavres apportés dans les amphithéâtres et qui ont succombé à des maladies graves. Cependant, nous devons dire que si la mort a été assez rapide pour que les facultés nutritives n'aient été suspendues que peu de temps, il reste encore du sucre dans le foie. C'est ainsi que nous en avons trouvé chez quelques phthisiques, morts à la suite d'une courte agonie, et chez des diabétiques emportés presque subitement par des engorgements pulmonaires. J'en ai également rencontré chez des individus morts en quelques heures, à la suite d'un empoisonnement par l'arsenic. Il y aurait une étude intéressante à faire pour rechercher s'il existe des maladies qui respectent plus spécialement cette formation du sucre dans le foie. Ce serait même imc manière de reconnaître si un individu ou un animal ont succombé à la suite d'une longue maladie, ou sont morts subitement. Dans le premier cas, on ne trouvera plus de sucre dans le foie, tandis qu'il y en aura toujours dans le second, comme cela arrive chez les animaux de boucherie qui ont été tués dans un état de santé parfaite. Le goût sucré d'ailleurs d'un foie
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provenant d nn animal sain ou malade, suffit pour établir une différence dans sa composition sucrée.
Ainsi, non seulement le sucre hépatique ne provient pas d'une alimentation antérieure, dont la matière sucrée aurait été depuis plus ou moins lonj^temps retenue dans le foie comme les substances minérales auxquelles il est impossible de l'assimiler; mais nous allons vous faire voir que la quantité de sucre ne dépend pas de la nature actuelle de l'alimentation, car la quantité de sucre que l'on rencontre dans le tissu hépatique ne varie pas sensiblement, soit qu'on soumette un animal à une alimentation exclusivement animale, soit qu'on y introduise des substances féculentes, soit même qu'il ne manpje que des substances féculentes seules.
Gela ressortira clairement des expériences suivantes, qui, pour être plus comparables, ont été faites sur des animaux de même espèce, sur des Chiens, dans les conditions normales de santé.
Quantités de siii i e dans le tissu du foie.
1" Chien. iXourri à la viande is',90 p. 100.
2' Chien. Nourri à la viande Is^ZiO
l*' Chien. Nourri avec viande et pain 1^',70
2' Chien. Nourri avec viande et pain 18%30
3* Chien. Nourri avec viande et pain 1«',30
1*' Chien. Nourri trois jours avec fécule et sucre exclusivement 1«',88
2' Chien. Nourri six jours avec fécule exclusivement . l6'",50
Tous ces animaux ont été sacrifiés, autant que possible, à la même période di^estive. Vous voyez donc que, à l'état physiologique, l'addition des matières sucrée» et féculentes n'a pas sensiblement modifié la
quantité de sucre contenue dans le tissu du foie, car les différences observées uniquement dans les fractions ne sont à l'avantage d'aucune espèce d'alimentation. Il n'y a donc pas de rapport direct entre la nature des aliments et la (juanlité de sucre contenue dans le foie. La production de cette substance est une fonction indépendante de ces circonstances extérieures dont nous devons cependant établir les conditions physiologiques pour interpréter les variations qu'elles peuvent apporter à l'état pathologique, et les elfets qui peuvent en résulter.
Pour comprendre cette fonction hépatique et nous rendre compte de la manière dont elle peut s'effectuer, revenons à notre expérience fondamentale, dans laquelle nous avons montré que le sang qui entre dans le foie ne contient pas de sucie, tandis qu'on en trouve toujours dans le sang qui en sort. La fonction glyco* génique se trouve donc ainsi limitée dans le lissu du foie, et nous sommes conduits à chercher le mécanisme de cette fonction dans les modifications que le sang subit dans les capillaires en se mettant en contact avec le tissu élémentaire ou cellules hépatiques.
Le foie est un organe glandulaire considérable qui, chez tous les vertébrés, forme une sorte de barrière entre le système circidatoire digestif et le système circulatoire général La veine porte charrie dans le foie une quantité considérable de sang qui , à chaque période digestive, y arrive chargé des matériaux nutritifs rendus solubles par la digestion. C'est alors, sous l'influence du tissu hépatique animé par le système
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nerveux , que les éléments de ce saii^ épionvcnt des métamorphoses en vertu desquelles ils servent, d'une part, à la production du sucre qui est emporté par les veines hépatiques, et d'autre part à la formation de la bile qui est excrétée par les voies biliaires.
Le système afférent est donc formé par la veine porte, et le système efférent par les veines sus-hépatiques. Il y a en outre des vaisseaux lymphatiques et l'artère hépatique, mais celle-ci est considérée comme n'ayant aucune influence sur les fonctions del'orijane, parce que la sécrétion de la bile n'éprouve, par suite de la ligature, que très peu de modifications : nous verrons plus tard s'il en est de même pour le sucre. Toutefois l'artère hépatique contribue à la nutrition propre du foie.
11 faut maintenant, pour comprendre la fonction que nous voulons étudier, c'est-à-dire la formation du sucre qui a lieu aux dépens des éléments du sang qui entre dans le foie, que nous nous fassions une idée claire de l'arrangement anatomique des éléments du tissu hépatique et de la manière dont ils peuvent agir pour donner lieu à une matière sucrée.
Vous verrez bientôt, messieurs, que cette fonction en vertu de laquelle le sang se modifie dans le foie, constitue une véritable sécrétion, analogue à toutes les autres sécrétions de l'économie, à celle de la bile, par exemple, de sorte qu'il résulte de là que le foie n'est pas un organe simple, mais un organe à fonctions multiples, puisqu'il sécrète d'une part du sucre, de l'autre de la bile.
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On lie coiiiiaissciii jiisfjiia p^c^e^l que celle dernière sécrétion. Mais il paraissait étrange qu'un organe si volumineux, qui apparaît de si bonne heure dans le fœtus, qui semble si indispensable à la vie de l'animal, puisqu on le rencontre depuis les invertébrés jusqu'à l'homme, n'eût d'autre fonction que de sécréter une petite quantité dehquide biliaire évidemment peu en rapport avec son volume. Et encore certains physiologistes refusaient-ils à ce liquide toute participation efficace dans l'acte de la digestion, si bien que la glande la plus volumineuse de l'économie, et certainement l'une des plus constantes dans toute la série animale, se trouvait réduite à un rôle presque nul. 11 n'y a plus de doute aujourd'hui, depuis que nous l'avons établi, que Ion igiiorait une des plus importantes fonctions du foie, celle par laquelle il concourt d'une manière puissante à la vie de nutrition au moyen de la production du sucre.
Actuellement, messieurs, il s'agit pour nous, s'il est possible, d'étudier séparément ces deux sécrétions, de voir si chacune d'elles se localise ou non dans des éléments auatomiques distincts, et de chercher par l'observation expérimentale aussi bien que par l'anatomie comparée, à éclaircir ce point difficile de l'organisme vivant.
On s'est fait pendant longtemps une très fausse idée de ce qu'est un organe sécréteur. On pensait que toute sécrétion devait être versée sur une surface interne ou externe, et que tout organe sécrétoire devait nécessairement être pourvu d'un conduit excréteur des-
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fine à porter au dehors les produits de la sécrétiou. Tj'histoire du foie établit maintenant d'une manière très nette qu'il y a des sécréfio/ts internes^ c'est-à-dire des sécrétions dont le produil, au lieu d'être déversé à l'extérieur, est transmis directement dans le sang. En effet, dans Tétat physiolo{ji(jue, on ne trouve jamais le sucre hépatique en dehors du système circulatoire. Quant à la bile, elle n'en présente jamais les moindres traces.
Voici donc une «lande qui donne naissance à deux produits : le sucre qui entre dans le sang, et la bile qui est rejetée au dehors. Quelle relation y a-t-il entre ces deux sécrétions! Sout-ce deux phénomènes concomitanls, en rapport l'un avec l'autre, ou n'ont-ils ensemble aucune liaison? Peut-on admettre, par exemple, que les matières albuuiinoïcies du sang, eu arrivant au contact des cellules hépatiques, se dédoublent eu deux produits, l'un hydrocarboué qui serait le sucre, l'autre azoté qui serait la bile' S'il en était ainsi, ces deux productions devraient se faire simultanément, mais l'expérience semblerait indiquer que le sucre ne se forme pas au même moment que la bile et qu'il y a, en quelque sorte, alternance entre ces deux formations, de telle façon que l'une semble s'arrêter au moment de la plus grande intensité de l'autre. Et d'abord, quand on veut suivre sur un animal le phénomène de la sécrétion biliaire, il faut pratiquer une fistule comme nous allons faire sur le Chien que vous voyez ici, et pour cela on opère de la manière suivante :
L'animal, à jeun depuis vin.;>t-tjiiatre heures, est placé sur le dos: nous faisons une incision dey à8 centimètres sur le côté droit de l'appendice xiphoïde, sur le bord interne du muscle droit, et nous divisons siiecessivenienl la peau et les muscles, et nous ariivons dans la cavité du péritoine. Nous plongeons le doigt indicateur de la main gauche dans la plaie, et nous allons à la face inférieure du foie accrocher avec le doigt recourbé l'extrémité supérieure du duodénum, que nous amenons dans la plaie ; maintenant sur la face droite de l intestin, entre cet organe et le pancréas, nous cherchons le conduit cholédoque qui est contenu dans un paquet commun avec la veine porte, Tarière et les nerfs hépatiques. Nous apercevons le canal cholédoque superficiellement placé dans le |,oint où il vient s'insérer obliquement dans lintestin, à 3 centimètres environ au-dessous du pylore; nous reconnaissons ce conduit à son aspect nacré. Nous l'isolons en passant au-dessous de lui une sonde cannelée sur une longueur de i centimètre à i cenfimètre 1/2, puis nous plaçons autour de lui deux ligatures, l'une sur le conduit au moment où il pénètre dans la paroi de l'intestin, l'autre aussi haut que possible du côté du foie, et nous réséquons toute la partie du conduit comprise entre ces deux fils. Cette dernière ligature, placée du côté du foie, a pour but d'empêcher lecoulement ultérieur de la bile; l'autre, celle du côté de l'intestin, pourrait paraître sans utilité : cependant elle sert à etnpêcher l'écoulement du sang qui résulterait de la division d'une petite ar-
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lériolc qui accuiupagne ordinaireineiit ce coutluil. Ce premier temps étant achevé, nous abandonnons l'intestin, qui revient à sa position naturelle, et nous coupons les fils des lif^aîuies ; puis, avec l'index de la main gauche introduit de nouveau dans la plaie, nous allons chercher la vésicule distendue par la bile, et quand nous sentons sa fluctuation particulière, nous la saisissons par son fond avec une pince à pansement introduite avec la main droite, et nous l'attirons vers la plaie. Nous introduisons dans son fond un trocart présentant à l'extrémité de sa canule des rainures transversales, sur lequel nous fixons une forte ligature portée au-dessous des mors de la pince à pansement qui maintiennent toujours la vésicule attirée vers la plaie. Maintenant nous tirons le mandrin du trocart, et nous évacuons au dehors la bile contenue dans la vésicule; nous recousons la plaie en réunissant d'abord les muscles, et ensuite la peau, en assujettissant la canule du trocart dans l'angle supérieur de la plaie. Nous attirons en jnême temps la vésicule du fiel vers les parois de l'abdomen; un aide la maintient dans cette position en nouant sur un petit morceau de bois les fils qui ont servi à fixer la vésicule sur la canule du trocart, et cela afin qu'il se forme des adhérences entre les parois de l'abdomen et la vésicule. Maintenant l'expérience est terminée.
Au bout de trois ou quatre jours, les adhérences seront établies, les fils tomberont, et nous aurons une fistule permanente.
Ji'animal survit en général à cette opération. On
comprend mainteuaut que la bile ne peut plus être versée dans l'infestin et qu'elle s'échappera de la vésicule au fur et à mesure quelle se produira. La vésicule, n'étant plus alors distendue par l'accumulation de la sécrétion biliaire dans l'intervalle des digestions, revient peu à peu sur elle-même ; elle se transforme eu une espèce de canal excréteur qui s'ouvre au dehors par la plaie que 1 on a pratiquée et qui reste fistuleuse sur ce point. Voici alors ce qu'on observe quand ou fait manger l'animal. Au moment de l'ingestion des aliments et pendant tout le temps que dure la digestion, la bile n'est sécrétée qu'en très petite quantité. Ce n'est qu'environ sept heures après le repas, c'est-à-dire quand le travail digestif est complètement achevé, qu'on voit la bile couler en très grande abondance par la fistule. Si l'animal n'avait pas eu la vésicule ouverte, cette bile, au lieu de couler dans l'intestin, se serait accumulée dans la vésicule, et s'y serait mise en réserve pour la digestion suivante, et ce n'est qu'alors qu'elle aurait été évacuée dans l'intestin. Ainsi, la bile qui arrive dans le duodénum au moment de la digestion n'est pas sécrétée au moment même; elle a été formée antérieurement et mise en réserve dans la vésicule.
Chez les animaux qui n'ont pas de vésicule, chez le Cheval, par exemple, le canal cholédoque est pourvu d'un sphincter très résistant à son ouverture duodénale; le canal cholédoque se dilate pendant l'accumulation de la bile, et fait alors l'office de réservoir.
Ces faits avaient déjà été constatés par divers
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observateurs, et l'on savait très bien que quand on fait jeûner les aniniauxj on trouve constamment chez eux la vésicule distendue par la bile.
Nous verrons plus tard que le sucie, au cent i aire, se montre en plus forte proportion environ trois ou quatre heures après l'ingestion des aliments, c'est-àdire au moment où la digestion intestinale est en pleine activité.
Mais cette indépendance des deux sécrétions du foie, celle de la bile et celle du sucre, apparaît d'une manière bien plus nette quand on suit les phénomènes de la digestion chez les animaux des classes inférieures, chez des Mollusques par exemple.
Nous avons fait de nombreuses expériences sur des Limaces grises (Limtu. //cn'd), prises dans les regards des conduits d'eau du Collège de France, et se nourrissant presque exclusivement de cloportes et de larves, par conséquent de matières animales. Nous avons constamment trouvé du sucre dans leur foie.
Nous avons de plus suivi, chez ces animaux, l'ordre de succession des phénomènes digestifs. Voici le résultat de nos observations :
Quand on examine l'estomac et les intestins des Limaces grises qui sont à jeun depuis longtemps, on y constate la présence d'une certaine quantité de bile très brune, ne renfermant aucune trace de matière sucrée. Si alors ces animaux viennent à introduire dans leur estomac des substances alimentaires, il se fait une sécrétion de suc gastrique acide qui se mélange avec les aliments, dans lesquels on ne constate
pas encore les léaclions caractéristiques du sucre. Ce n'est qu'au moment où la di^restiou intestinale s'effectue, et lorsque les alimenls sont à peu près complètement descendus de l'estomac dans l'intestin, qu'un liquide sucré et incolore arrive dans la cavité stomacale par le conduit cholédoque inséré, près du pylore, vers l'extrémité inférieure de l'estomac. A mesure que l'absorption intestinale devient plus active et plus complète, la sécrétion de ce liquide sucré dans le foie devient plus abondante, de telle sorte que bientôt l'estomac s'en trouve rempli et distendu. La sécrétion du fluide sucré et son déversement dans l'estomac succèdent, comme on le voit, à la digestion stomacale proprement dite, et coïncident avec la période de l'absorption intestinale. I^e liquide remplit alors le conduit cholédoque, qui communique laigemeut avec l'estomac, et il se trouve refoulé par la distension de l'estomac jusque dans le foie lui-même, qui subit alors une sorte de dilatation générale très remarquable e( très visible.
Bientôt la plénitude de l'estomac, du canal cholédoque et du foie diminue, par suite de l'absorption de ce liquide. Cette absorption paraît se faire spécialement dans l'estomac, où la sécrétion sucrée s'accumule sans qu il semble eu passer des quantités notables dans l'intestin.
Lorsque l'absorption de ce liquide sucré incolore est à peu près terminée, on voit apparaître une autre sécrétion provenant également du foie, mais offrant des propriétés et des caractères, tout à fait analogues
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à ceux du fluide biliaire. Eu efFet, au niouieut de cette deuxième sécrétion, le liquide qui coule par le conduit cholédoque devient graduellement de moins en moins sucré et de plus en plus coloré , au point de n'être plus, vers la fin de la digestion, qu'un liquide biliaire pur, dépourvu de sucre , et ressemblant à celui que nous avons signalé dans le canal intestinal des Limaces à jeun. Alors la turgescence du foie a disparu et son volume diminué. Cette bile noire sécrétée en dernier lieu, ne paraît pas être absorbée sensiblement; elle séjourne dans l'intestin, et on l'y retrouve encore plus ou moins épaissie et avec sa couleur brune, à l'époque de la digestion suivante, qui donne lieu de nouveau à la série des phénomènes que je viens de vous indiquer sommairement.
Ainsi, messieurs, chez les Limaces, il y a deux sécrétions hépatiques distinctes, celle du sucre et celle de la bile. Leur production et leur déversement dans l'estomac constituent deux phénomènes successifs. Il y a donc là une séparation physiologique des deux fonctions du foie. Mais les organes formateurs de chacune d'elles restent encore confondus dans le même tissu.
C'est chez les Articulés, et en particulier chez les Insectes, que la distinction anatomique des deux portions du foie, Tune destinée à la production de la bile, l'autre servant à la sécrétion du sucre, semble se trouver naturellement instituée de la manière la plus nette.
Dans tous les Insectes, soit ailés, soit à l'état de larves (à l'exception des Pucerons et des Kermès), on trouve à la terminaison du ventricide chylifique ou estomac,
un plus ou moins orand nombre de vaisseaux presque toujours simples, fort déliés, capillaires, lisses ou boursouflés, variqueux, tantôt très longs et reployés au milieu des viscères, tantôt courts, mais alors plus multipliés. Ces appendices tubulaires, terminés en cœcums, sont, d'après M. Léon Dufour, des conduits biliaires, ou les représentants du foie chez les Insectes. Suivant cet auteur, ces tubes renferment un liquide vert, ou jaune, ou brun, ou violet, ou blanc, ou incolore, d'une saveur amère comme la bile.
Bien que les fonctions de ces organes aient été plus ou moins contestées par divers zoologistes, ce qu'il y a de certain, c'est que nous nous sommes assurés qu'ils ne représentent pas l'élément sucré du foie, car en ayant réuni un certain nonjbre et les ayant fait bouillir avec du liquide cupro-potassique, il ne s'est manifesté aucune trace de réduction dans le liquide, à l'œil nu, ni même au microscope.
Mais indépendamment de ces organes, on rencontre dans les parois mêmes de l'intestin des insectes, des cellules parfaitement analogues aux cellules du foie des vertébrés, et si l'on prend le liquide qui humecte les parois intestinales, et qu'on le traite par le liquide cupro-potassique, on trouve qu'il le réduit.
Il y aurait donc chez les mollusques une séparation physiologique bien évidente des deux fonctions du toie, comme il y aurait chez les insectes une distinction anatomique entre ses éléments.
Chez rhomme et les vertébrés, ces deux fonctions sont également physiologiquement distinctes, ainsi que
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jt; VOUS l'ai dit, mais la (jiiestion anatomique qui consiste à localiser chacune d'elles dans des éléments spéciaux est beaucoup plus obscure, et Ion ne peut guère faire encore à ce sujet (jue des hypothèses plus ou moins plausibles, motivées sur la structure particulière de lorgane et la distribution de ses cellules et de ses vaisseaux, hypothèses qui peuvent seulement guider dans les recherches que l'on fera à ce sujet, pour les juger en définitive par des expériences directes.
Les parties analomi(jues constitutives du foie sont, chez l'homme et les animaux vertébrés, des cellules groupées les unes à côté des autres, de manière à constituer par leur masse un lobule parfaitement visible chez certains animaux, tels que chez le cochon, et moins évident chez d autres, et chez l'homme en particulier. Dans le centre de cette aggloméiation de cellules ou de ce lobule, prend naissance la veine liépatique ; à sa périphérie se distribuent les ramifications de la veine porte ainsi que les conduits biliaires. Ces derniers, par une disposition exceptionnelle, se terminent librement à la périphérie des lobules, sans que Ton puisse établir exactement le genre de rapport qui existe entre eux et les cellules hépatiques.
Avant qu'on connût la formation du sucre dans lé loie, on avait cherché à mettre en haimonie sa structure anatomique uniquement avec la sécrétion et l'excrétion de la bile. RôUiker admettait que la bile commence d'abord à être sécrétée dans le centre du lobule qui contient le plus de sang, et qu'elle était ensuite amenée à sa périphérie vers l'embouchure des
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conduits biliaires, en passant successivement par une sorte d'endosmose de cellules en cellules.
Si l'on voulait émettre une hypothèse analogue, relativement à la formation du sucre, il faudrait faire marcher ce produit d'une manière inverse à la bile, c'est-à-dire de la périphérie vers le centre du lobule hépatique, pour pouvoir ainsi rester d'accord avec le fait anatoniique qui montre le conduit excréteur de la matière sucrée, la veine hépatique, placée au centre du lobule. Il resterait ensuite à déterminer comment les nerls interviennent pour faire marcher ces deux sécrétions en sens inverse.
Toutes ces questions, qui touchent aux phénomènes les plus intimes de la fonction glycop,énique, seront examinés dans un autre lieu. Pour aujourd'hui, il nous suffit d'avoir montré que le foie est un organe complexe dans lequel nous reconnaissons déjà deux actes physiologiques et dans lequel il s'en accomplit encore d'autres sans doute que nous ignorons.
CINQUIEME LEÇON
SOMMAIRE : Il y a deux sécrétions dans le foie, l'une externe , celle de la l)ile, l'autre interne, celle du sucre. — Le sucre est un produit de sécrétion et non d'excrétion. — Il ne sort pas du sang, à l'état physiologique! et ne se trouve dans aucun liquide versé au dehors, pas même dans la tile. — Expériences contradictoires à ce sujet, causes d'erreurs. — Distribution de la matière sucrée dans l'organisme par le foie. — Dans l'abstinence le sang n'est sucré que du foie au poumon ; pendant la digestion, le sucre passe dans tout le sang, mais ne sort cependant par aucune sécrétion ou excrétion,' — Ce sont les oscillations delà fonction sécrétoire du sucre qui est proportionnelle à la quantité de sang qui traverse le foie. — Ces oscillations physiologiques se retrouvent chez les diabétiques. — Schème représentant ces oscillations à l'état normal et pathologique. — Expériences sur le sang pris dans différents vaisseaux, chez des Chiens à jeun et en digestion , pour prouver cette oscillation de la fonction glycogénique. — Le sang qui arrive par la veine cave inférieure dans le cœur droit est toujours sucré; cathétérisme du cœur droit.
Messieurs,
Il doit être maintenant bien établi pour vous qu'il y a clans le foie deux fonctions de la nature des sécrétions. L'une, sécrétion extei'ne^ produit la bile qui s'écoule au dehors, l'autre, sécrétion interne, forme le sucre qui entre immédiatement dans le sang de la circulation générale. Nous avons dit aussi que ces deux substances, la bile et le sucre, ne paraissaient pas être le résultat d'un même dédoublement chimique, de matières contenues dans le sang amené par la veine porte, parce que les formations biliaire et sucrée
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n'ont pas lieu an même moment; et des observations danatomie et de physiolo^jie comparées nous ont porté à conclure qu'il devait y avoir dans le foie des animaux vertébrés, comme dans celui des Insectes, où cette séparation semble nettement établie, des cellules organiques distinctes pour la sécrétion de ebacun de ces produits, la bile et le sucre.
Comme toutes les sécrétions, celle du sucre ne présente pas une marcbe uniforme; elle oscille constamment entre certaines limites dans Tétat pbysiologiqiie; elle varie suivant les excitations reçues, soit de l'extérieur, soit de l'intérieur, et nous savons qu il en est de même de toutes les autres sécrétions, salivaire, gastrique, biliaire, pancréatique, lacrymale, etc., qui n'ont point une intensité constante, qui peuvent même cesser complètement pendant un cei tain temps,comme la sécrétion gastrique et pancréatique pendant l'abstinence, pour reprendre ensuite leur cours dans d'autres moments. Nous aurons donc à étudier cette marcbe de la fonction glycogénique en l'apport avec les diverses influences qui peuvent s'exercer sur elle, à déterminer dans quels cas elle augmente et dans quels cas elle diminue, pour arriver ensuite à montrer comment, sous certaines conditions morbides , elle peut s'exagérer pour donner naissance à la maladie diabétique que nous avons toujours en vue.
Mais auparavant, nous croyons devoir nous occuper du produit sécrété, le sucre, pour chercher ce qu'il devient dans l'organisme, et quel rôle il a à y remplir. Et ce sera là une nouvelle preuve que nous avons réelle-
ment affaire à nn produit de sécrétion dont le caractère est d'être formé par une glande, d'avoir un usage dans l'accomplissement d'un acte vital, et de ne jamais sortir an dehors sans avoir été préalablement modifié, dédoublé, décomposé par l'exercice même de sa fonction I^e sucre, en effet, en tant que produit de sécrétion, ne sort jamais de l'économie en nature dans l'état physiologique. Il n'apparaît ni dans les sécrélions ni dans les excrétions. Voici de la salive que nous avons recueillie sur ce Chien qui vient d'être sacrifié, elle ne renferme pas de traces de matière sucrée; nous prenons actuellement l'urine dans la vessie chez ce même animal, nous n'y trouvons pas de sucre. \,a bile elle-même qui sort du foie rempli de sucre n'en contient jamais. Voici, par exemple, de la bile que nous venons d extraire de lanimal, auquel nous avons fait une fistule biliaire et que nous vous avons déjà montré dans la dernière séance. Nous la décolorons par les moyens ordinaires, nous la traitons par notre réactif cupro-potassique; vous voyez qu'elle ne le réduit pas.
Cependant certains observateurs ont prétendu que la bile contenait du sucre. Voilà donc une assertion contradictoire à l'expérience que nous venons de faire devant vous. Mais nous vous avons déjà dit que deux laits bien observés ne sauraient se contredire, que leur antagonisme ne pouvait jamais être qu'apparent, et que pourles ramener tous deux à leur véritable valeur, il suffisait d'une analyse plus exacte des conditions dans lesquelles on les avait observés,
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En effet, messieurs, si sur un animal tué en état de santé, vous examinez la bile contenue dans la vésicule aussitôt après la mort, vous n'y trouverez pas de sucre, pas plus que dans la bile prise sur notre Gbien vivant portant une fistule biliaire. Mais si Ton y recbercbe le sucre un ou deux jours après la mort, lorsque la bile est restée dans la vésicule en contact avec le tissu du foie, déjà même le lendemain do la mort de l'animal on y trouvera du sucre en quantité notable.Que s est-il passé là? Il y a tout simplement eu endosmose du sucre du tissu du foie dans la vésicule de la bile. Et c'est là un fait facile à comprendre, parce que le sucre est une des substances dont le pouvoir endosmotique est considérable et qui passe le j)lus aisément à travers les membranes.
Ainsi que le représente la figure /[, on peut repro']uire ce phénomène eu prenant sur un animal récemment mis à ^'o* ^"
mort la vésicule du fiel R remplie débile, et e.u h
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plongeant clans du sang ou un antre liquide sucré après avoir lié son col sur un tube de verre et avoir fait ainsi une sorte d'endosmomètre. On constate bientôt après le contact qu'il y a eu endosmose: le sucre est passé le premier dans la bile, et le liquide est monté jusqu'en G dans le tube de verre; réciproquement la bile passe ensuite au dehors et colore le liquide environnant A. 11 est intéressant de remarquer que ce phénomène n'a lieu qu après la mort. Pendant la vie, il y a des conditions qui , ainsi que nous le verrons plus tard, empêchent de semblables effets de se produire à travers les membranes.
Vous voyez donc, messieurs, par ce simple tait, combien il importe, pour répéter des expériences physiologiques, de se placer toujours exactement dans des conditions identiques, et combien la circonstance la plus minime en apparence peut influer sur la certitude des résultats. I^es observations sur les phénomènes vitaux peuvent être aussi concordantes que les expériences les mieux établies que nous présente la physique et la chimie, mais sous la condition d'être répétées dans les mêmes circonstances. Nous aurons encore bien d'autres occasions de vous faire la même remarque. ,
Ainsi aucune sécrétion ne contient du sucre à l'état physiologique, ni la bile, ni la salive, ni 1 urine, ni les larmes. La substance sucrée reste dans l'organisme, il faut dès lors qu'elle serve à quelque chose. Et comme, d'un autre côté, elle ne se trouve pas dans le sang de la plupart des vaisseaux en proportion égale, bien qu'il
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s'en produis*- des (juantités assez considérables, il faut qu'elle se détruise quelque part. JNous connaissons son lieu dori(^ine qui est le foie, nous devons cbercher mainlenant le point où elle disparaît, de façon à comprendre l'ensenible du pbénomène en le tenant, pour ainsi dire, parles deux bouts, avant d'étudier les variations intermédiaires. Puisqu'il se forme incessamment du sucre, et que, d'un autre côté, il n'en sort point au debors, il faut bien que, dans l'état physiologique, il y ait un équilibre parfait entre la formation et la destruction. Car, si cet équilibre était un instant rompu, si la sécrétion prédominait par exemple sur la destruction, ce qui peut avoir lieu de plusieurs manières, l'organisme, rapidement saturé de matière sucrée, s'en débarrasserait par les voies d'excrétion naturelles, pbéiiomène que nous avons dit constituer le diabète.
Etudions donc d'abord la marche du sucre, à partir de son point d'origine.
Sécrété par les cellules du foie, le sucre passe avec le sang des capillaires dans les veines sus-hépatiques, et de là dans la veine cave inférieure. C'est au point d'abouchement dans ce dernier vaisseau que le sang est le plus sucré. Ijà , il se mélange avec le sang qui arrive des parties inférieures du corps, et est conduit dans l'oreillette droite, où le sucre subit une nouvelle dilution, par suite de son mélange avec le sang veineux provenant de la veine cave supérieure. De l'oreillette droite, le sang passe dans le ventricule , qui l'envoie au poinnon. Dans tout le trajet du foie au
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poumon, le sang est constamment sucré, mais dans des proportions très iné^^ales et d'autant plus faibles qu'il séloigne davantage de son point de départ. xVrrivé au poumon, le sucre, mis au contact de l'air et mêlé à toute la masse du sang, peut quelquefois disparaître complètement.
Ces deux organes, le foie et le poumon, semblent donc être alors, vis-à-vis de la matière sucrée, dans un rapport exactement inverse. Chez un animal à jeun, par exemple, le sang qui arrive au foie ne contient aucune trace de sucre, le sang qui en sort en présente des quantités considérables. Inversement, le sang qui arrive au poumon contient du sucre, et celui qui en sort n'en présente plus de traces. Le sucre, dans cet état physiologique, reste entre le foie et le poumou profondément caché, et ne se montre pas à l'extérieur. C'est ce qui fait qu'or, a été si longtemps à découvrir l'existence et la formation fonctionnelle de cette matière dans l'animal. L'analyse du sang tiré des veines superficielles, et qu'on a répétée mille fois, ne pouvait donc le déceler dans ces conditions.
Cependant, quand on entre plus profondément dans l'analyse du phénomène de la distribution du sucre, et qu'on étudie, d'une manière plus spéciale, les circonstances dans lesquelles il s'opère, on s'aperçoit qu il faut apporter une restriction dans l'expression de ce fait général que le sucre ne se trouve jamais qu'entre le foie et le poumon.
Quand on prend un animal, carnassier par exemple, à jeun, ou dans l'intervalle qui sépare deux diges-
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lions, on trouve, en général, ce que nous avons dit tout à l'heure, c'est-à-dire jamais de sucre en deçà du foie, ni au delà du poumon. FiC sucre se produit d;ins le premier de ces organes, et il disparaît dans le second. Mais il y a des instants, bien q(je toujours physiologiques, où les choses ne se passent pas complètement ainsi.
Vous savez que toute sécrétion peut augmenter dans certains moments, suivant la quantité de sang qui arrive , ou suivant une excitation plus forte du système nerveux. Le foie est soimiis également à ces mêmes influences, sa sécrétion continuelle dans l'état physiologique devient beaucoup plus considérable pendant les digestions; la production du sucre s'augmente dans ces moments, pour s'abaisser dans les intervalles digestifs.
Entre les repas, la quantité de sucre qui sort du foie est (elle, que le sang des veines sus-hépatiques en présente environ en nombre rond une proportion de 1 pour 100, mais quand le sang arrive dans l'oreillette droite, mélangé avec tout le reste du sang veineux du corps, la proportion du sucre est venue beaucoup plus faible.
C'est dans cet état de dilution, que le sucre arriveau poumon, et dans ces conditions, il y est complètement détruit, c'est-à-dire qu'il disparait aux réactifs qui le décelaient avant.
Mais au moment de la digestion, le foie, qui se trouve placé entre le système circulatoire intestinal et le système circulatoire général, au lieu de ne recevoir que le sang provenant des artères mésentériques, re-
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coit, en outre, toutes les matières sohibles absorbées par les capillaires de la veine porte, c'est-à-dire, en définitive, une quantité de san(> bien plus considérable, double et même triple chez certains animaux qui ont l'intestin très lon[j comme les herbivores, de ce qu'elle est, lorsque le même individu esta jeun.
Le foie, comme une espèce d'épongé, se gorge de sang et devient à ce moment beaucoup plus volumineux, il s'y opère une espèce de congestion physiologique. La circulation, très lente dans l'état ordinaire, est singulièrement activée, et le flot de sang qui arrive alors dans cet organe déplace probablement la plus grande partie du sucre qui s'y était déjà formé, pour le lancer dans la circulation générale. Chez les diabétiques, je ne serais pas éloigné de croire que cette apparition si rapide du sucre dans les urines au moment de la digestion ne fût due, en grande partie, à un déplacement de cette espèce, et que, d'un autre côté, le sucre, qu'ils peuvent prendre, ne passât dans les urines que par suite d'une suractivité de la circulation hépatique, qui permettrait son expulsion immédiate du foie. Mais nous reviendrons sur ces questions que nous ne faisons qu'indiquer en passant.
Indépendamment de ce surcroît d'activité causé par un afflux plus considérable de sang, le foie est encore stimulé par le système nerveux, sous l'influence des excitations naturelles apportées par la digestion des matières alimentaires.
Quoi qu'il en soit, cette augmentation delà sécrétion du sucre dans le foie se fait à l'état physiologique d'une
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manière successive el graduée. Dès le début de l'absorption digestive, lorsque la veine porte commence à charrier une plus grande proportion de sang dans le foie, la fonction glycogénique qui semblait sommeiller pendant que Tanimal était à jeun, se réveille. Peu à peu l'activité fonctionnelle s'accroît, à mesure que la quantité de sang, qui traverse le tissu hépatique, devient elle-même plus considérable, et c est environ quatre ou cinq heures après le début de la digestion intestinale, que cette production du sucre dans le foie est parvenue à sou summum d intensité. Après ce temps, la digestion venant à cesser, l'absorption intestinale se ralentit, et la formation de sucre dans le foie diminue, pour reprendre de nouveau sa suractivité au premier repas, et pour continuer à décroître d'une manière graduelle à mesure que le sang s'use et diminue dans l'organisme, si l'animal est laissé à l'abstinence.
Il existe donc une espèce d oscillation physiologique dans la fonction productrice du sucre, qui fait que cette fonction, bien que continue, éprouve une suractivité intermittente à chaque période digestive.
Si, par des expériences que nous vous avons déjà mentionnées, il est prouvé que la nature de VaHmeritation n'exerce pas d'influence sur la production du sucre dans le foie, nous devons reconnaître maintenant que \?L période de la digestion en exei'ce au contraire une très évidente.
Cette exubérance de matière sucrée qui se produit ainsi dans l'organisme, au moment de la digestion.
amène à sa suite d'autres phénomènes très importants, et sur lesquels il est nécessaire d'insister.
Lorsqu'un certain nombre d heures se sont écoulées depuis le dernier repas, et que l'animal est dans cet état qu'on appelle à jeun, la formation du sucre est cahuée et arrivée à ce point qu'il existe un rapport équilibré entre la production et la destruction du sucre, c'est-à-dire que la matière sucrée expulsée par les veines hépatiques dans la circulation , étant alors pea considérable, disparaît à peu près en entier aussitôt après le mélange du sang hépatique avec le sang des veines caves dans le cœur droit, et à son entrée dans les poumons. J'ai constaté, par un grand nombre d'expériences, qu'à ce moment le sucre se rencontre dans le tissu hépatique et dans les vaisseaux qui vont du foie au poumon, mais pas au delà. Il n'y en a pas sensiblement dans le sang des artères, ou dans les veines du système général, ni dans celui de la veine porte. C'est pour cette raison que , dans les expériences que nous avons faites devant vous, pour vous montrer que chez un Chien on ne trouve pas de sucre dans le sang qui arrive au foie, nous avons eu bien soin de prendre l'animal à jeun ou à une époque assez éloignée de son dernier repas. Lorsque la digestion commence, la quantité de sucre augmente graduellement, ainsi que nous venons de le dire, dans le foie et dans les veines sus-hépatiques; cependant, durant les deux ou trois premières heures qui suivent l'ingestion alimentaire, malgré l'accroissement de la sécrétion sucrée, tout le sucre peut encore être détruit avant
DANS 1,'OKGANISMK. 111
d'arriver au système artériel; c'est après ce laps de temps seulement que la production sucrée, dépassant les limites de la destruction, amène l'excès momentané de cette substance dans l'or^^anisme. De telle sorte que la (juantité de sucre dans les veines sus-hépatiques, qui n'était à jeun que i pour loo, j)ourra devenir 1 1/2 et même s pour 100 au moment de la pleine digestion.
Au point de vue de la circulation, les mêmes choses se passent : le san[j charjjé de ce sucre arrive comme à l'ordinaire dans le cœur et de là dans le poumon. Mais le saufj pulmonaire, qui ne peut faire disparaître qu'une certaine proportion du sucre, laissera passer le reste avec le sang artériel , dans lequel vous pourrez alors en retrouver.
A cette période de la digestion, on rencontre du sucre dans tous les vaisseaux du corps, artériels et veineux ; on en trouve même dans les artères rénales , mais en proportion trop peu considérable pour qu'il en passe dans les urines. Cependant nous verrons que, dans certaines circonstances physiologiques , cette quantité de sucre peut être exagérée au point qu'il en sorte par les urines sans que l'animal soit pour cela diabétique.
Quoi qu'il en soit, dans les circonstances ordinaires de la digestion, cette espèce de débordement sucré se manifeste également avec les alimentations animales ou féculentes, et il dure environ trois à quatre heures. Ce n'est que six ou sept heures après le repas que l'excès du sucre dans le sang commence à disparaître,
et que l'équilibre entre sa production et sa destruction tend à se rétablir comme avant la digestion.
Nous avons dit qu'il était important de connaître les conditions de cette oscillation physiologique de la foi-mation du sucre dans le foie. C'est, en effet, pour ne pas les avoir connues que Schmidt a cru donner des résultats opposés aux miens, et a dit qu'il n'admettait pas la production du sucre daus le foie, parce qu'il avait trouvé du sucre dans les veines superficielles du corps et dans la veine porte. Vous comprenez donc maintenant pourquoi le sang qui entre dans le foie est bien complètement dépourvu de sucre, quand on a soin, comme nous l'avons déjà dit, de ne pas faire l'expérience au delà de deux heures et demie à trois heures après le repas. Si l'on attendait plus tard, l'excès de sucre se serait répandu dans tout le sang, et alors on en trouverait dans la veine porte; ce sucre ne viendrait pas des intestins, mais bien des artères mésentériques. Tous ces exemples sont une preuve à l'appui de la recommandation que je vous ai déjà faite, et que je ne saurais trop répéter à cause de son importance: à savoir que, pour ne pas s'exposer à des erreurs ou à de fausses interprétations, il faut toujours, dans des recherches de ce genre, faire marcher de concert la chimie avec la physiologie, et tâcher surtout d'instituer les recherches chimiques d'après des études physiologiques bien faites. Nous voyons, en effet, (|ue là où la chimie seule trouve des résultats contradictoires, la physiologie les explique en montrant la filiation des phénomènes. En effet, qu'il y ait
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du sucre dans les veines superficielles, dans Jes artères, ou qu'il n'y en ait pas, la physiolojTfie nous apprend que c'est toujours le foie qui est son j)ointde départ, et que c'est toujours à cet oroane qu'il faut remonter pour trouver Torigine de la matière sucrée. Ces diverses circonstances seront très importantes à considérer plus tard, quand nous parlerons de In destruction du sucre dans l'orj'ianismc' animal.
Il y a cependant un liquide de l'économie dans lequel le sucre passe toujours, lors même quil arrive dans la circulation générale en très petite (juantité. Ce liquide est le fluide céphalo-rachidien. .1 y ai trouvé du sucre d'une manière constante, soit à jeun, soit en digestion, chez les chiens, les chats et les lapins examinés dans les conditions ordinaires de sauté; cela tient à ce que, pendant lintervalle d'un repas à l'autre, le sucre n'a pas le temps de se détruire dans le liquide céphalo-rachidien, avant qu'il en soit apporté une nouvelle quantité par la digestion suivante. Il paraîtra sans doute singulier et intéressant de voir les centres nerveux baignés dans un liquide qui reste constamment sucré. Ce fait s'accorde avec une remarque déjà faite par M. Mngendie, que le fluide céphalo-rachidien est un des liquides dans lesquels passent le plus facilement les substances introduites dans le sang. Le sucre est donc en quelque sorte normal dans le liquide céphalo-rachidien.
Cependant, il ne faudrait pas en conclure que le sucre est une de ses parties constituantes. En effet, si l on soumet l'animal à l'abslinence, de façon à empé-
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cher pendant quelque temps ce débordement de sucre qui apporte cette substance depuis le foie jusque dans le liquide céphalo-rachidien, on voit qu'au bout de quelque temps ce dernier n'en contient plus, parce que celui qui y était s'est détruit, et qu'il n'en est pas revenu. Ainsi, quel que soit le point de I économie dans lequel on constate la présence du sucre, il a toujours son orijoine dans le foie, le seul orj^ane du corps qui ait la propriété d'en fabriquer.
Dans le cas où nous trouvons du sucre répandu dans tout l'organisme, il est toujours léparfi de telle sorte que sa proportion la plus considérable se trouve dans le foie; puis dans la veine cave inférieure, puis dans l'oreille droite, etc. Quand ensuite la digestion se ralentit, le sucre diminue peu ;■ peu, et au bout de quelques heures tout rentre dans l'état physiologique signalé plus haut.
Cette espèce d'oscillation que présente la fonction glycogénique est très importante à connaître , car, dans 1 état pathologique, nous retrouvons exactement ses mêmes phases, avec les exagérations que comporle la maladie.
Différents observateurs, M. Rayer, en France, M. Traube, en Allemagne, ont remarqué qu'il y a des diabétiques qui ne rendent du sucre dans leur urine qu'au moment de la digestion, et que dans l'intervalle de leurs repas, leurs urines ne sont plus sucrées. Ce phénomène peut se rattacher, d'une manière toute naturelle, au fait physiologique que je viens de vous signaler. Il n'y a ici rien d'essentiellement différent
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entre 1 état normal et le symptôme pathologique, sauf rintensité du phénomène causé par une déviation de Taclivité vitale.
Si nous voulions représenter graphiquement les divers phénomènes physiologiques d'oscillation glycogéniques que je viens de vous indiquer en y rattachant les oscillations analogues qui se rencontrent dans le diabète, voici comment nous pourrions y parvenir.
Fig. 5.
(a) Présence du sucre dans l'urine.
(6) Ligne du maximum de la production du sucre; il n'y en a pas dans l'urine, mais le sucre apparaît dans tont le sang.
(c) Ligne du minimum physiologicjue.
((/) Courbe du diabète continu.
(e) Courbe du diabète intermittent.
(/) Courbe de l'état physiologique.
Sur la ligne horizontale XY, nous comptons les durées à partir du point O, considéré comme le milieu
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de rintcrvalle entre deux repas, quatre heures avant une nouvelle ingestion d'aliments.
Sur la ligne OZ, ou sur des parallèles à cette li[;ne, nous prenons des longueurs pioportionnelles aux divei'ses quantités de sucre qui se renconlrent dans lor- .ojanisme aux époques correspondantes que nous considéions.
Supposons d'abord 1 état normal, quatre heures avant un repas, la longueur O, ii représente la quantité de sucre qui sort alors du foie , et qui reste la même jusqu'au moment où 1 animal commence un nouveau repas, c'est-à-dire en ii ; à partir de ce moment, les quantités de sucre formées par le foie sont de plus en plus grandes, et représentées par des lignes, qui vont en croissant jusqu'en N, où la digestion a acquis son summum d'activité, et où la quantité de sucre émise par le foie est la plus grande possible; à partir de ce moment, la digestion se ralentissant progressivement, les quantités de sucre vont en diminuant, et sont représentées par des lignes de plus en plus courtes jusqu'en /z", où les choses sont revenues au même état qu'elles étaient en n, et restent dans cet état jusqu'en Ji". où commence une nouvelle digestion, pour suivre la même phase que nous avons décrite à partir de n . Si maintenant nous relions ensemble tous ces points, nous aurons une ligne ondulée n 7?'N //' /^"'IN', qui représentera à peu près les oscillations de la fonction glycogénique aux diverses périodes de l'état normal. Tant que cette ligne ne sera pas très éloignée de la droite // // //' //'", ligne du minimum, la production
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du sucre ne dé|jassaut pas la destructiou, on n'en trouve pas dans le système circulatoire .o^énéral ; mais quand la ligne s'approche de e b^ ligne du maximum, la production devenant supérieure à la destruction, le sucre se généralise dans toute réconomi*^, mais cependant il n'apparaît pas dans les urines.
La limite de la (juantité de sucre qui peut se trouver dans l'organisme, sans cependant passer au dehors, est déterminée par la droite e, h.
Maintenant en quoi différera Télat diabétique de l'état normal? 11 différera en ce (pie le point de départ sera plus élevé, fja quantité de sucre correspondant à la même époque, sera plus considérable que dans l'état normal.
La courbe, au lieu de partir de /z, partira par exemple de M situé au nivtau de la droite e b^ ou de M' situé au niveau de« (t/; elle sera parallèle à la courbe normale, et en reproduira toutes les ondulations, mais en se tenant toujours à une plus grande distance de la ligne XY; alors deux cas se présentent. Si la courbe représentant un état diabétique part d'un point audessous de M, limite maximum de la quantité de sucre qui peut exister dans l'organisme sans paraître au dehors, tant que la courbe ne dépassera pas la ligne e b^ on ne trouvera pas de sucre dans les urines, mais cette substance apparaîtra au moment de la digestion, et le diabète sera représenté en durée et eu intensité par les portions de courbe m' m", etc. Le diabète sera alors discontinu, intermittent et correspondant seulement aux périodes digestives. Les urines seront tantôt
normales, tantôt sucrées, et la courbe M m' M m" M passera alternativement au-dessus et au-dessous de e b.
Si, au contraire, la quantité de sucre sécrétée par l'individu malade est plus grande que le maximum de l'état normal, de façon à correspondre à la lonf^ueur O M', la courbe, tout en restant toujours parallèle aux courbes précédentes, et en suivant encore leurs sinuosités, restera constamment an-dessus de e ^; les urines seront constamment sucrées et le diabète continu.
11 est bien entendu, messieurs, que nous vous représentons ici des cas types d'une simplicité purement idéale, afin de vous faire comprendre la liaison de ces phénomènes normaux et pathologiques. Entre les images que nous vous en donnons, vous pouvez concevoir tous les intermédiaires possibles. Mais la marche de toute fonction vitale ne saurait jamais être indiquée complètement par des lignes aussi simples que celles que nous avons figurées ici , car indépendamment des grandes oscillations dont nous donnons la direction générale, en creusant plus profondément le phénomène on trouverait des oscillations de deuxième et troisième ordre que nous aurons à examiner ultérieurement.
Enfin, messieurs, celte marche du sucre à travers l'organisme, ces oscillations physiologiques de sa sécrétion sous l'influence de la digestion et dans l'intervalle dès digestions, sa diffusion limitée dans un cas, généralisée dans lautre, sont des faits trop importants pour que nous n'ayons pas à cœur de les reproduire devant vous, et de les fixer dans voire esprit au
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moyen des expériences qui ont servi à les établir. Voici deux chiens, l'un à jeun, chez lequel, par conséquent, tout le sucre sorti du foie est détruit avant d'avoir traversé le poumon; l'autre en pleine digestion, chez lequel la matière sucrée est répandue dans tout ror};anisnie; nous allons faire sur eux une ^ série d'expériences comparatives, qui ne sauraient vous laisser aucun doute sur les phénomènes que je vous ai annoncés.
Nous prenons le premier animal, c est-àdire celui qui est à jeun, et nous allons puiserdu san[; dans différentes parties du corps pour vous motiîrer qu'il n'y a de sucre qu'entre le foie et le poumon. Pour cela nous prendrons du sang dans le cœur droit d'abord. L'animal étant couché sur le flanc gauche, nous faisons une incision longue de 5 à 6 centimètres sur le côté droit du cou, et iuHuédiatement au-dessous de la peau nous trouvons la veine jugulaire externe bien plus volumineuse qu& l'interne chez les animaux , à cause de la prédominance de la tace. Nous isolons cette veine des parties voisines au moyen d'une sonde cannelée, et nous plaçons sur elle une ligature du côté de la tête, puis, saisissant la- veine entre le pouce et l'index de la main gauche, nous y faisons une incision avec des ciseaux. Par l'orifice que nous venons de pratiquer, nous allons chercher du sang dans le cœur droit en prati-
Fig. 6.
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quant une sorte de cathétéiisme cardiaque . Nous nous servons pour cela d'une sonde en métal (Fig. 6) légèrement courbée vers son extrémité ; elle est munie d'un robinet R et offre une ouverlure à son bout effilé; les bords de cette ouverture sont soigneusement arrondis pour ne pas couper ou déchirer les vaisseaux. Nous introduisons cette sonde, avec son robinet fermé dans la veine jugulaire , nous l'enfonçons à une profondeur variable suivant la taille de l'animal; ici, pour ce chien de taille moyenne, nous l'enfonçons à 20 centimètres. Nous tournons d'abord la concavité de l'instrument en avant puis vers le sternum, c est-à-dire en dedans. Nous arrivons ainsi assez facilement dans l'oreillette droite, ce que nous sentons aux mouvements imprimés à la sonde et au jet saccadé du sang qui s'en écoule, synchroniquement avec les battements du cœur. Alors, avec une seringue, dont la canule est ajustée dans le bout évasé E de la sonde, nous aspirons une certaine quantité de sang du cœur droit de l'animal. Nous retirons ensuite la sonde et nous lions le bout cardiaque de la veine jugulaire.
Gela fait, nous cherchons l'artère carotide du même côté, nous l'isolons du nerf vague, puis nous plaçons une ligature; au-dessous de celle-ci nous pratiquons piqûre pour extraire une certaine quantité de sang, et nous lions du côté du cœur.
Puis, reprenant le bout périphérique de la veine jugulaire, nous délions la ligature et nous laissons couler une certaine quantité de sang.
Nous avons donc ainsi : 1° du sang venant du cœur
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droit, c'est-à-dire du sang provenant de la veine cave inférieure et des veines sus-hépatiques, qui s'est mélangé dans le cœur avec le sang arrivant de la veine cave supérieure;
2° Du sang artériel venant de passer à travers le poumon ;
3° Du sang veineux descendant des capillaires de
la tête.
Nous traitons ces trois sangs absolument de la même manière, en y ajoutant une certaine quantité de sulfate de soude cristallisé, solide, et en chauffant dans des capsules de porcelaine. Sous l'influence de la chaleur, le sang se coagule, les matières albuminoïdes sont crispées et ratatinées, et un liquide entièrement décoloré s en sépare.
Nous prenons ces liquides et nous les faisons bouillir avec le réactif cupro-potassique. Vous voyez que le sang provenant du cœur précipite très nettement le sel de cuivre, tandis qu'il n'y a ni décoloration ni réduction avec le sang artériel, ni avec le sang veineux provenant des parties périphériques du corps. Le sucre qui se trouvait dans le cœur droit, et qui provenait du foie, n'a donc pas traversé le poumon, puisqu'on ne le trouve pas dans le sang après cet organe. Il n'est pas non plus dans le système veineux général.
Maintenant nous prenons l'autre chien auquel on a fait faire, il y a cinq ou six heures environ , un repas copieux mais composé exclusivement de matières animales (tête de mouton cuite). Nous opérons de même que sur le premier; nous prenons d'abord le sang du cœur, puis le sang de l'artère carotide et
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enfin le sang de la veine jugulaire qui revient de la tête. Nous traitons ces trois sortes de sang de la même manière que nous avons traité ceux du premier animal, en ajoutant à chacun d'eux à peu près leur poids de sulfate de soude, et en chauffant le mélange dans des capsules de |)orcelaine. Nous recueillons les liquides très incolores qui se séparent des parties solides contractées et coagulées, nous y ajoutons dans les (ubes où nous les versons parties égales du réaclif cupro-potassique, nous faisons bouillir ce mélange, et vous voyez dans tous des changements de coloration et la formation de précipités qui vous indiquent la présence du sucre. Vous remarquez cependant que le précipité formé est bien plus considérable dans le liquide provenant du sang du cœur de cet animal, que dans les liquides provenant du sang artériel ou du sang veineux de la circulation générale; il est plus considérable aussi que dans le liquide provenant du sang du cœur du premier chien à jeim.
Ces deux expériences comparatives vous prouvent, messieurs, qu'il y a eu, au moment de la digestion, une plus grande proportion de sucre formé dans le foie, qu'une partie de ce sucre a été détruite sans doute , mais qu il eu est passé dans le système artériel, et de là dans le système veineux général une certaine quantité que nous y retrouvons. Cependant ce sucre, bien que généralisé dans tout l'organisme, ne s'est pas montré dans les sécrétions, car voici de la salive du même chien et de son urine qui ne donnent aucun signe de la présence de la matière sucrée avec le réactif cupro-potassique.
SIXIEME LEÇON
SO.M>JA[RE : Ld ilestiuction comme la production «lu sucre est un fait commun au rèj^ne véjjétal comme au règne animal. — Circonstances qui peuvent modifier la sécréiion du sucMe. — Altérations de !a substance hr|)atic|iie. — Kystes. — Cancers. — Foies {^ras. — Influences agissant sur la fonction glycogénique. — Influence de l'abstinence. — Cas des anim.iu.K hibernants qui ne doivent pas être considére's comme des animaux à jeun. — Influence de l'alimentation. — Influence de 1 alimentation graisseuse. — Influence de l'alimentation azotée. — lufluence de l'alimentation féculente et sucrée.
Messieurs,
Poiii" aiiiver à tracer riiisloire physiologique du diabète, il faut contiuuer l'iiistoire de la formation du sucre dans Téconomie animale.
Nous connaissons actuellement deu.K phénomènes (jue nous ne devons jamais perdre de vue : savoir, d'une part, Xb. production^ d'autre part, la destruction de la matière sucrée c[ui se rencontrent simultanément dans tous les organismes vivants animan.\ et végétaux et sont sohdairement unies Tune à l'autre.
An milieu du monde extérieur, certains êtres vivants ont pu paraître, au point de vue philosophique, faits pour créer les substances destinées à I alimentation des autres. Mais au point de vue physiologique chaque individu travaille pour soi et vit comme il peut aux dépens de ce fjui l'entoure. Si les animaux utilisent pour leur nourriture le sucre qu'ils trouvent
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dans les végétaux, on ne peut pas dire (jue ce soit là la cause finale physiologique de cette substance, car, de même que l'animal, le végétal produit du sucre pour sa propre consommation, et il le détruit dans les périodes successives de son existence. Si Ton suit, par exemple, la série des phénomènes vitaux dans une betterave, on voit que, pendant la preiiiière année, la plante accumule dans sa racine les matières sucrées qui s'y ti'ouvent alors en grande abondance; mais si on la laisse se développer l'année stiivante, à mesure que la tige va s'élever et que les bourgeons se formeront pour produire des fleurs et des fruits, enverra le sucre monter de la racine dans la tige, s'y changer de sucre de la première espèce en sucre de la seconde espèce, enfin disparaître peu à peu; et à l'époque de la maturité des graines la matière sucrée aura disparu dans toute la plante. Le sucre accumulé la première année aura été détruit dans la seconde pour servir au développement complet du végétal.
On rencontre donc dans les végétaux les deux phases de production et de destruction du sucre, sous quelque forme que cette matière se présente. On voit ainsi que dans ces deux règnes les phénomènes se ressemblent en ce qu'il y a production et destruction de la matière sucrée.
Nous veiions plus tard , en nous occupant plus spécialement de ces deux questions, qu'il y a bien d'autres rapprochements à faire entre les deux règnes des êtres vivants au point de vue des actes nutritifs.
Nous avons actuellement à analyser les conditions
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diverses dans lesquelles se passent ces phénomènes de production et de destrnctiou du sucre, afin d'y eherchei' les éléments de la maladie diabéticpie dont nous poursuivons toujours le mécanisme dans ces recherches.
Aujourd'hui nous allons étudier toutes les circonstances qui peuvent influencer la production de la matière sucrée dans l'organisme animal.
Ces circonstances sont de trois ordres.
En premier lieu, les modifications que peut subir l'élément glandulaiie du foie.
Secondement les modifications que peut présenter la circulation de l'orp^ane, soit au point de vue chimique de la composition du sang qui le traverse, soit au point de vue des conditions mécaniques de circulation.
Troisièmement, enfin, l'influence du système nerveux sur cette sécrétion.
On a encore très peu de données sur l'influence que les altérations de la cellule hépatique peuvent avoir sur la production du sucre. Je n'ai, jusqu'à présent, pu suivre la production du sucre que dans quelques-unes des altérations du foie, et en particulier dans la maladie à laquelle on donne le nom de /oie gras (i) et que l'on peut produire artificiellement sur des oies et des canards en les soumettant à une certaine nourriture.
11 était intéressant de savoir (juelle pouvait être, dans ces cas de modifications du -tissu hépatique, l'influence exercée sur la production du sucre.
(1) Voyez le mémoire de M. Lereboullet sur le Foie gras, [Mémûires de l'Académie de médeciiip. Paris, 1853, t. XVIF, p. /(77.)
INFLUENCES QUI MODIFIENT
Vous savez que les cellules du foie contiennent clans leur intérieur des goultelettes de graisse à Fétat normal. Par suite de la maladie qu'on communique aux canards ou aux oies atteints de foie gras, ces gouttelettes deviennent d'une grosseur considérable et finissent même quelquefois par remplir complètement la cellule hépatique.
Dans ces cellules si chargées de graisse, il semblerait que la production du sucre dût avoir diminué.
Cependant il n'en est point ainsi, car dans 1 analyse que j'ai faite d'un foie gras de canard, j'ai trouvé 1 .40 pour 100 de sucre dans le tissu du foie. Le foie d'un canard ordinaire ne m'a présenté que 1,27 pour 100 de matière sucrée.
On observe assez souvent sur les animaux de boucherie un épaississement assez considérable des conduits biliaires, ce que les bouchers appellent des Joies nerveux. Il se forme là du tissu fibro-plastique en quantité plus ou moins grande, qui atrophie nécessairement les cellules voisines. Aux environs de cette altération, qui du reste est toujours purement locale, la proportion de sucre est nécessairement moindre que dans les endroits où les conduits ont leur épaisseur normale; mais les fonctions des autres portions du foie n'en sont nullement empêchées, et il n'y aurait que dans le cas où ces indurations occuperaient tout l'organe, que celui-ci alors ne fonctionnant plus, la mort de l'animal devrait s'ensuivre,
D autres altérations locales du foie, des kystes, des hydatides, des tumeurs de diverses natures, n'ont
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d'autre effet que de diminuer la niasse de la substance fonctionnante du foiej car à côté de ces lésions on trouve des parties saines présentant du sucre dans les proportions ordinaires. C'est ce que j'ai pu constater chez des moutons, par exemple, chez lesquels ces sortes d'altérations sont excessivement fréquentes , comme on le sait.
Le cancer lui-même, tant qu'il n'a pas envahi tout le tissu de l'organe, n'a qu'une action purement locale; c'est ainsi que je l'ai constaté sur un Surmulot, qui avait la moitié du foie envahi par un cancer encéphaioïde : les parties restées saijies fonctionnaient comme d'habitude et étaient parfailement sucrées.
Il est difficile d'établir une relation entre les altérations morbides du foie et la disparition de la matière sucrée dans cet organe chez l'homme, parce que, comme on ne peut les observer qu'après la mort, l'agonie, qui l'a précédée dans la plupart des cas, suffit pour faire disparaître le sucre.
Nous arrivons à la question de l'influence que peut avoir la composition du sang. Cette influence est d'autant plus importante à considérer, que le foie est traversé sans cesse par le sang de la veine porte, et que ses éléments sont nécessairement variables par suite de toutes les substances très diverses, suivant la nature de l'alimentation , qui sont absorbées dans le tube digestif. C'est surtout là que nous pourrons constater ces différences dans la composition du sang, car nous verrons que le fluide, pris dans le système circulatoire général, varie beaucoup moins non-seulement entre
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deux individus de même ordre, mais entre des individus d'ordre différent, entre les carnassiers et les herbivores, par exemple.
Quelle est donc l'influence que ces substances de nature si diverse, introduites dans l'alimentation et la veine porte, peuvent avoir sur la formation du sucre?
Ceci, comme vous le voyez, touche de très près à la question du diabète. Depuis Rollo, tous les médecins ont l'esprit fixé sur l'alimentation qui convient dans cette maladie. M. Bouchardat (i) proscrit l'usage des féculents et des matières sucrées. Des faits dont j'ai été témoin dans la pratique de M. lîayer prouvent évidemment l'utilité d'une alimentation azotée.
En effet, quoique nous ayons établi qu'il y a dans l'or^cyanisme une fonction qui produit du sucre indépendamment de la nature de l'alimentation , et que conséquemment cette matière ne saurait provenir exclusivement du dehors, cela n'empêche pas qu'il puisse aussi y avoir une origine extérieure pour la matière sucrée dont nous avons à faire la part. Nous allons pour cette raison examiner l'influence de la nature des diverses substances absorbées dans les voies digestives. Ces substances se ramènent à trois ordres, quelle que soit la variété de ralimentation, savoir : les matières graisseuses absorbées à l'état de division extrême, les matières albuminoïdes et féculentes absorbées à l'état de dissolution.
Mais avant d'étudier le rôle de ces diverses substances dans la production du sucre, c'est-à-dire l'in-
(1) Mômoiroa de l'Aradi-mip de mMeçiiie. Parla, 1852, t. XVT, p. 69.
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fliieiice (les alimenlations de diverse nature, il importe de savoir quels sont, au point de vue de la fonction glycogéniquc, les effets dune alimentation nulle, c'està-diie d'une abstinence complète. Nous aurons ainsi un point de comparaison qui nous servira à isoler le phénomène sur lequel doit porter l'expérimentation.
Voici comment nous avons institué l'expérience. Nous avons choisi quatre Chiens de même âge et à peu près de même taille : le premier ne recevait que de Teau pure, le deuxième de Teau plus de la graisse, le troisième de l'eau plus de la gélatine, le quatrième de l'eau plus de la fécule. Pour apprécier le rôle appartenant à chaque substance alimentaire, nous n'avons eu en quelque sorte qu'à soustraire par la pensée, de chacun des trois derniers Chiens, le Chien à 1 eau pure, et la différence était nécessairement due à la substance surajoutée à l'eau.
Nous vous avons déjà dit qu'après la privation des aliments, la production du sucre dans le foie continue à avoir lieu uniquement aux dépens des matériaux du sang. Mais les oscillations physiologiques qui se manifestent dans l'état normal, où les digestionsse succèdent à des intervalles plus ou moins éloignés, cessent nécessairement d'avoir lieu pendant l'abstinence. La sécrétion sucrée décroît alors progressivement , à mesure que le li(juide sanguin diminue de quantité, ciir il ne se répare plus avec les substances que lui fournissait la digestion, et, néanmoins, les sécrétions liquides et gazeuses, par les glandes salivaires, les reins et le poumon, se produisent encore
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pendant un ceiiain temps, f^a sécrétion du sucre par le foie persiste aussi comme les autres, mais elle va en dimituiant, et finit par disparaître complètement trois à quatre jours environ avant la mort de l'animal soumis à une diète ai)solue.
Il ne faudrait pas croire que cette diminution et cette disparition du sucre dans le foie, sous l'influence de la privation d'aliments, dépende simplement de ce que l'animal use et détruit progressivement la quantité de matière sucrée qu'il avait formée pendant sa dernière digestion. Nous vous avons déjà dit, et nous aurons encore plus d'une fois l'occasion de vous montrer qu'il faut à peine quelques heuies à un animal pour consommer toute la quantité de sucre qu il a dans le foie, de sorte que, s il ne s'en formait plus, dès le lendemain déjà, après vingt-quatre heures de jeûne, le tissu hépatique en serait dépourvu. Mais il n'en est point ainsi, parce que, dans l'abstinence, il se refait encore du sucre aux dépens du sang qui traverse incessamment le foie. Seulement, à mesure que ce sang s'use et s'appauvrit , par suite de l'absence de nourriture, la sécrétion sucrée du foie diminue d'énergie, et finit, avant les dernières périodes de l'abstinence, par s'éteindre comme les autres fonctions.
Pendant les premiers jours de l'abstinence, la sécrétion sucrée se maintient encore assez considérable ; car sur un Chien à jeun depuis trente-six heures, j'ai trouvé encore une proportion de 1,205 de sucre pour 100 du tissu du foie; et sur un autre Chien à jeun depuis quatre jours, il y avait 0,98 pour 100. Dans les
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jours suivants, la quantité de sucre formé va en diminuant plus rapidement pour ne cesser toutefois d'une manière complète que lorsque l'animal, après avoir perdu les quatre dixièmes de son poids, est désormais voué à une mort inévitable. Sur des Chiens, des Lapins ou des Cochons d'Inde morts d'inanition, je n'ai jamais rencontré de sucre dans le tissu du foie ; mais sur deux Chiens adultes, à l'abstinence complète, l'un depuis quinze jours, l'autre depuis douze jours (ce dernier buvait de l'eau), j'ai trouvé encore très évidemment du sucre dans le foie. Chez les Chiens, la production du sucre ne s'arrête guère, ainsi que nous l'avons dit, que trois jours environ avant la mort; seulement, quand on approche de cette période de l'inanition, la quantité de sucre hépatique est excessivement faible; et pour faire la recherche du sucre dans le foie à ce moment, on devra avoir soin de ne pas sacrifier les animaux par hémorrhagie, mais bien par la section du bulbe rachidien, comme nous le faisons habituellement, parce que dans le premier genre de mort, le sang non sucré des organes abdominaux voisins, qui traverse le tissu hépatique pour s'écouler au dehors, lave en quelque sorte l'organe, et lui emporte la petite quantité de sucre qu'il contenait, de sorte qu'on pourrait, dans ces cas, attribuer à l'abstinence l'absence du sucre dans le foie.
Du reste, le temps nécessaire pour que la production du sucre dans le foie s'éteigne sous l'influence de l'abstinence est variable suivant l'âge et la taille des animaux, leur classe, leur espèce, et la faculté de résister
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plus OU moins longtemps à l'inanition. Parmi les vertébrés, les oiseaux sont des animaux chez lesquels, dans des circonstances égales, la privation de nourriture éteint le plus rapidement la production du sucre dans le foie. Ainsi, au bout de Irente-six ou de quarante-huit heures d'abstinence, chez des petits oiseaux, tels que les Moineaux, le foie est déjà complètement dépourvu de matière sucrée. Après les Oiseaux viennent les Mammifères, surtout quand ils sont jeunes. J'ai expérimenté à ce point de vue sur des Rats, des Chiens, des Chats et des Chevaux. Chez les Rats et les Lapins, il suffit de quatre à huit jours; chez les Chiens, les Chats et les Chevaux, il faut douze à vingt jours, pour que le sucre disparaisse co-Viplétement dans le foie. Ce laps de temps peut devenir moindre, si pendant l'abstinence on fait prendre de l'exercice aux animaux, ou bien il peut être plus considérable, si, dans les mêmes circonstances, on condamne les animaux au repos, en même temps qu'on leur fournit de l'eau à boire.
IjCS Reptiles et les Poissons se distinguent des animaux à sang chaud par une résistance beaucoup plus considérable aux effets de l'abstinence et par une disparition plus lente du sucre dans le foie. C'est ainsi que des Crapauds, des Couleuvres et des Carpes présentaient encore, cinq à six semaines après leur dernier repas, du sucre d'une manière très évidente dans le tissu du foie. Du reste, l'augmentation de la température ambiante active d'une manière évidente cette disparition du sucre hépatique en accélérant sans
SLK LA PRODUCTION DU SUCRE. J
doute les phénomènes nutritifs. L'abaissement de température agit d'une manière inverse.
En même temps que le sucre disparaît, on voit d'autres fonctions se modifier. La respiration, par exemple, qui est dans un rapport si intime avec la destruction du sucre, se ralentit.
11 y a cependant un cas d'abstinence apparente (ju'il est intéressant de considérer ici : c'est celui des animaux hibernants, des marmottes, par exemple, qui s endorment aux approches de l'hiver, et restent dans cet état, sans manger, pendant un temps considérable, 11 était curieux d'observer les phénomènes de la nutrition chez ces animaux pendant leur sommeil, et en particulier la sécrétion si importante du sucre. M. le professeur Valentin, de Berne, a fait à ce sujet des expériences très intéressantes dont je vous indiquerai en passant les résultats principaux.
Les phénomènes de l'hibernation chez les Marmottes s'annoncent cinq ou six jours avant le sommeil réel par une perte complète d'appétit. L'animal refuse tous les aliments qu'on lui présente. La Marmotte mâle qu'observa M. Valentin pesait 2 livres i/3, et n'avait pas mangé depuis quelques jours lorsqu'elle s'endormit. Son premier sommeil dura vingt-cinq jours , au bout desquels elle se réveilla pendant quelques instants, puis se rendormit le jour suivant, et resta onze jours dans un état complet d hibernation. Llle se réveilla ensuite de nouveau, rendit de l'urine et des selles pour la première fois depuis le commencement de son sommeil, et le lendemain elle se ren-
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dormit encore pendant trois jours. La Marniolte fut alors tuée par asphyxie. Elle n'avait donc pas mangé depuis environ trente-neuf jours, et l'animal n'avait perdu que 3 onces de son poids. A Tautopsie, on trouva que son foie donnait une décoction claire et neutre, réduisant énergiqnement le liquide cupropotassique , brunissant par la potasse, fermentant très bien par la levure de bière et faisant tourner à droite le plan de polarisation. Par le dosage, on trouva que cette décoction hépatique contenait 2,87 pour 100 de sucre, c'est-à-dire qu'il y en avait autant que chez d'autres Rongeurs à l'état normal. Quand on ouvrit l'estomac, on y trouva une matière neutre d'un blanc grisâtre qui existe habituellement pendant le sommeil hibernal de ces animaux.
Voici donc, messieurs, un fait extraordinaire : d'une part, une quantité considérable de sucre dans le foie; d'autre part, une privation de nourriture qui dure trente-neuf jours. Ceci ne ressemble en rien à ce qui a lieu chez un animal non hibernant. Si Ion cherche à quoi cela peut tenir, on n'a pour s'en rendre compte que la pi'ésence de cette matière jaunâtre qui se trouve sécrétée dans l'estomac, et qui, sans doute, est réabsorbée par la veine porte pour servir à la formation du sucre. Pendant l'hibernation , toutes les fonctions sont, du reste, excessivement ralenties, et la perte par conséquent beaucoup moins considérable que chez les animaux à jeun.
Les animaux qui n'hibernent pas ont, au contraire, pendant l'abstinence, l'estomac parfaitement vide. On
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lie peut donc pas comparer un animal à hibernation complète, comme la Marmotte, à un animal à jeun , ni même à un animal dont riiibernation est incomplèleet qui se réveille de temps en temps pour man- [>er, comme les loirs et certains rongeurs et insectivores. Ces derniers animaux peuvent mourir de faim et rentrer dans le cas ordinaire des animaux à jeun; ils ne se rendorment plus et meiu'ent réellement d'inanition : c'est ce qui est arrivé sur un jeune Hérisson qu'avait observé Valentin, qui mourut au bout de deux mois, ne présenlant que des phénomènes d'un sommeil incomplet, et dont le foie n'offrit plus à l'autopsie aucune trace de sucre.
Dans la Marmotte qui a fait le sujet de l'expérience citée plus haut, il est question d'une sorte de diffusion de la matière sucrée dans lorganisme; car on constata qu'outre le tissu du foie, il y avait encore des traces de sucre dans la bile, dans le diaphraome, dans la capsule surrénale droite et dans l'estomac. Cette diffusion n'est pas physiologique et doit être considérée comme purement cadavérique, car, ainsi que nous l'avons démontré ailleurs, après la mort il se produit une endosmose de la matière sucrée dans la bile et dans les organes qui environnent le foie. C'est ainsi seulement qu'on peut comprendre que le diaphragme ait été sucré, de même que la capsule droite, la plus rapprochée du foie, tandis que la gaucbe, en étant plus éloignée, ne présentait pas de traces de sucre.
Nous venons de voir le rôle de l'abstinence sur la production du sucre, nous avons distingué le cas des
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animaux hibernant qui ne doivent pas être considérés comme animaux à jeun. Nous avons maintenant à examiner les rôles de chaque alimentation en particulier.
Voyons d'abord rinfliience de Talimentation graisseuse. Rollo recommandait de donner de la graisse aux diabétiques. M. Thenard et Dupuytren leur faisaient manger du lard; il importe donc d'examiner l'action spéciale de cette alimentation.
Nous avons nourri des Chiens avec du lard et avec de l'axonge, et nous avons trouvé ce fait très curieux, que sous l'influence de cette alimentation, le sucre diminuait dans le foie absolument de la même manière que si l'animal avait été mis à l'abstinence absolue.
i" Un Chien de taille moyenne fut nourri pendant trois jours avec du lard non salé cru et complètement privé de parties musculaires. Chaque jour l'animal mangea bien, et même avec appétit, 126 grammes de cette substance grasse coupée en morceaux; le troisième jour, le Chien fut sacrifié par la section du bulbe rachidien trois heures après son dernier repas, c'est-à-dire au moment où la digestion était en pleine activité et la production glycogénique à son summum. Le foie, qui donnait une décoction jaunâtre et limpide, contenait 0,88 de sucre pour 100 du tissu.
2° Un autre Chien robuste, de taille moyenne, soumis à l'abstinence absolue pendant huit jours, fut nourri pendant les six jours qui suivirent avec de la graisse de porc (saindoux) fondue et tiède, dont on lui injec-
SllK L.\ PRODUCTION DU SUCRE. 137
tait chaque jour dans l'estomac, au uioyeu do la sonde œsoplia(jienue,9o centimètres cubes, et aussitôt après, sans retirer la sonde, 180 grammes d'eau ordinaire. L'animal fut tué au bout de ce temps.
A l'autopsie, la quantité de sucre dans le tissu hépatique n'était que de 0,57 pour 100.
L'alimentation avec la graine a donné sur ces deux Chiens ce résultat identique, savoir, la diminution du sucre dans le tissu du foie. La graisse était cependant parfaitement absorbée et digérée, seulement elle ne servait à rien pour la prodnction du sucre. Car nous avons constaté que, sous le rapport de la quantité de sucre qu'il contient, le foie des animaux soumis à la diète graisseuse est tout à fait comparable à celui des animaux complètement privés d'aliments.
Il y a ici une remarque à faire au sujet de la particularité d'absorption que présente la matière grasse.
C'est à travers le foie, placé comme une espèce de filtre organique entre le système circulatoire général et l'intestin, que passent la plupart des substances introduites dans le tube digestif et dissoutes par les sucs intestinaux.
Or, quelle que soit la diversité des aliments, leurs principes fondamentaux sont seulement, comme nous l'avons dit, de trois espèces, savoir: les matières azotées ou albuminoides, les matières féculentes ou sucrées, et les matières grasses. De ces trois ordres de substances, les dernières seules ne passent pas par le foie, et sont presque exclusivement absorbées par les chylifères, pour arriver directement au poumon , en suivant le
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canal thoracique qui les verse dans la circulation veineuse générale.
On peut donc, au point de vue de leur absorption, diviser les matières alimentaires en deux classes: r celles qui traversent le foie en sortant de l'intestin; 2° celles qui, charriées par les chylifères, sont portées directement dans le poumon.
C'est ainsi que les choses se passent chez tous les mammifères. Chez les Oiseaux, les Reptiles et les Poissons, où il n'y a pas de vaisseaux chylifères proprement dits, il y a un autre mécanisme d'absorption de la graisse, ainsi que nous le verrons plus tard.
Le passage de la graisse à travers un système de vaisseaux différents de ceux de la veine porte est nonseulement un fait physiologique, mais il est en rapport avec la structure de l'organe hépatique ; car si l'on })ousse une injection de graisse dans la veine porte, elle ne passe que très difficilement dans les veines sushépatiques, elle se fixe dans le tissu du foie. I^ics analyses de Lehmann viennent encore confirmer ces faits. Ce chimiste a trouvé que le sang qui arrive dans le foie contient, quoique en faible quantité, de la matière grasse, mais que le sang qui en sort en présente beaucoup moins. Le sang de la veine porte renferme en moyenne, sur des chevaux, os^'-,o4 de graisse, et le sang des veines hépatiques seulement o&'';,ooo5. Cette impossibilité où se trouve la graisse de traverser le foie est en rapport avec l'inutilité de cette substance pour former le sucre ; son action à cet égard peut donc être considérée comme nulle. Le régime conseillé par
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Rollo équivalait donc à l'abstinence, et l'on ne doit pas s'étonner qn'il ait obtenu d'heureux résultats avec sa uiétliode, puisque la formation du sucre est nécessairement diminuée par suite de l'alimentation f^raisseuse, (jui n'exerce aucune action sur le foie.
Nous arrivons maintenant à l'alimentation azotée.
Voici les expériences que nous avons faites à ce sujet.
1" Un Chien adidte et de petite taille, pesant 4''' ?9i » fut d'abord soumis à une abstinence absolue pendant quatre jours, afin de laisser les intestins se débarivisser des anciens aliments. (Depuis huit jours, du reste, le chien ne mangeait que de la viande.) Pendant les six jours (pli suivirent, on lui ingéra, chaque jour, dans restomac, 870 grammes d'eau ordinaire tiède, contenant en dissolution yo grammes de gélatine dite alimentaire. Une heure après son dernier repas, on sacrifia l'animal par strangulation.
A l'autopsie, faite avec beaucoup de précautions, j'ai constaté que la décoction du foie, jaunâtre et légèrement louche, renfermait beaucoup de sucre. Ijc dosage en donna 1 ,33 pour 100 du tissu hépatique.
Q°Un autreanimal, uneChienne, de taille movenne, fut nourrie, pendant trois jours exclusivement, avec des matières gélatineuses, consistant en pieds de mouton , dont on avait enlevé les os, et qu'on avait fait bouillir avec de l'eau pour en séparer la plus grande partie de la graisse, qui venait surnager à la surface du liquide refroidi. Chaque jour, l'animal mangeait quatre pieds de mouton avec la gelée qui les entourait.
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Après trois jours de ce régime, et trois heures après son dernier repas, l'animal fut sacrifié par la section du bulbe rachidien. Je constatai que le tissu de son foie renfermait 1,65 pour loo de sucre. La décoction hépatique était jaunâtre et légèrement opaline.
L'action de la gélatine, que j'ai choisie pour mes expériences comme étant la substance azotée la plus facile à se procurer à l'état de pureté, est donc des plus remarquables. Sous son influence, le sucre s'est maintenu dans sa proportion à peu près normale, malgré une abstinence de quatre jours dans le [)remier cas. Les chiffres i,33 et i,65 pour loosont des chiffres normaux pour le Chien, et qui ne diffèrent pas de ceux qu'on obtient à la suite d'une alimentation mixte. La singularité de ce résultat a dû me faire redoubler de précautions pour le bien constater, et dans ces deux cas j'ai retiré du tissu du foie, paria fermentation avec la levure de bière, de l'acide carbonique et de l'alcool, qui ne m'ont laissé aucun doute à ce sujet, soit qualitativement, soit au point de vue quantitatif. C'est donc l'élément azoté qui a servi à faire du sucre : l'expérience chimique a, du reste, confirmé ces données physiologiques. Lehmann a constaté que le sang de la veine porte, en traversant le foie, perd une certaine quantité de ses principes azotés, et que la fibrine y diminue notablenient.
Le sucre se forme donc, non pas aux dépens de la matière grasse, mais aux dépens de la matière azotée, chez les carnivores au moins qui ne se nourrissent que
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(le substances albumiuoïdes, et ce sucre est le résultat de l'action physiolo^jiqiie du foie sur ces piincipes qui sont dédoublés de manière que leur oxyofène, hydrogène, carbone, se groupent pour former du sucre, tandis que leur azote entre dans d'autres combinaisons, et probablement dans la constitution des matières azotées de la bile. On ne saurait, en effet, trouver une autre origine à cette matière sucrée, qui ne peut pas ètie produite dans l'intestin par les phénomènes digestifs, [j'expérience nous a, en effet, montré que, pendant Talimentation an moyen de ces substances albumineuses, l'intestin et le sang de la veine porte ne renferment jamais de matière sucrée d aucune espèce. Ni la gélatine ni la viande ne produisent de matière sucrée dans le tube intestinal par les procédés digestifs connus.
On sait que Schœrer a signalé dans la chair musculaire la présence d'une matière qu'il i\ppe\\e inosite et qui présente la formule chimique du sucre (ji2j^i-2Qi2 j^i Bouchardat , pour soutenir encore que la matière sucrée vient du dehors, invoque la présence de linosite dans la chair, pour expliquer la présence du sucre dans le foie des carnivores; mais cette explication ne saurait être prouvée, car si Tinosite a la formule chimique du sucre, la substance n'a pas les caractères du sucre (iu foie. Elle ne fermente pas, elle n'est altérée ni par les alcalis ni par les acides, et ne réduit pas les sels de cuivre. Du reste, la proportion extrêmement minime de cette matière, qu'on lire des muscles, en rapport avec la grande
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quantité du sucre du foie, suffit pour détruire la moindre idée de relation entre ces deux substances.
Arrivons, enfin, au rôle de l'alimentation féculente, qui a un intérêt tout particulier, en raison du soin que prennent tous les médecins d'écarter tonte trace de fécule el de sucre du régime de leurs malades affectés de diabète.
Nous avons procédé dans nos expériences sur ces substances comme pour les autres, Tous nos animaux ont été mis à jeun, sauf la quantité de fécule oude sucre que nous leur faisions absorber chaque jour.
Un premier Chien adulte, et de petite taille, fut soumis d'abord à une abstinence complète pendant quatrejours; puis pendantles six jours qui suivirent, on ingéra, chaque jour, dans son estomac, 270 grammes d'eau ordinaire hgèrement tiède, contenant en suspension Qo grammes de fécule incomplètement hydratée. On sacrifia l'animal par strangulation , une fleure après la dernière injection de fécule.
A l'autopsie , très soigneusement faite , il y avait beaucoup de sucre dans le tissu hépatique; le dosage en donna 1,26 pour 100. Chez ce Chien, la décoction liépatique était opaline, et blanchâtre comme du lait, ce qui dépend d'une matière émulsive sur laquelle nous reviendrons bientôt.
Un deuxième Chien, de taille moyenne, reçut pendant trois jours une pâtée composée de pommes de terre broyées avec de l'amidon, du sucre et un peu d'eau. Le Chien n'aimait pas beaucoup ce mélange ; cependant, les deux derniers jours, il le mangea bien.
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]je troisième jour, et trois heures après son dernier repas, il fut sacrifié par la section du bulbe. A l'autopsie, je constatai que le foie était très sucré; le dosage donna ! ,88 pour loo du tissu. La décoction était très opaline et laiteuse, comme dans l'expérience précédente.
Dans cette alimentation, la matière féculente a été transformée en matière sucrée dans l'intestin, sous Tinfluence du suc pancréatique. Nous voyons, en effet, ici, le canal intestinal d'un Chien que nous avons nourri avec de la fécule hydratée, et qui a été sacrifié ce matin , une heure après l'ingestion de la fécule dans l'œsophage à l'aide d'une sonde. Nous ouvrons l'estomac, nous y trouvons une bouillie grisâtre, ([ue nous jetons sur un filtre. Le liquide, qui passe parfaitement limpide, est acide, et prend une coloralion bleue très intense par l'addition d'une goutte de teinture d'iode, ce qui indique la présence de Tamidon.
Si nous faisons bouillir ce liquide avec le tartrate de cuivre et de potasse, il n'y a aucune espèce de réduction; par conséquent absence de matière sucrée dans 1 estomac.
Dans la partie inférieure du duodénum, nous trouvons une matière visqueuse jaunâtre, colorée par la bile; nous y ajoutons un peu d'eau et nous jetons le tout sur un filtre. Le liquide transparent qui passe est neutre ou très légèrement alcalin, et ne donne aucune coloration, comme vous le voyez, parla teinture dïode: ce qui indique la disparition de l'amidon. Mais, par le tartrate cupro-potassique, nous obtenons un préci-
\[\fl INFLUENCE DE l'aLIMENTATION
pité très abondant d'oxyde de cuivre : ce qui indique 1 apparition du sucre par la transformation de la fécule en cette substance.
Ainsi, en définitive, l'animal absorbe du sucre de fécule qui s'est produit dans 1 intestin, et qui passe dans le san^ de la veine porte, où l'on peut le rencontrer dans ces circonstances.
Si, au lieu d'inj;érer delà fécule, nous avions donné du sucre soluble et directement absoibable, il aurait pu passer dans le sang de la veine porte, et arriver au foie sans aucnne modification : c'est ce que j'ai constaté sur des Chevaux à qui j'avais fait prendre de très grandes quantités de sucre de canne. J'ai retrouvé ce sucre en partie à cet état dans le sang de la veine porte.
J'ai également observé qu'au contact du suc pancréatique, le sucre de lait, qui est très peu fermentescible, acquiert la propriété de fermenter facilement.
Mais, messieurs, dans ces expériences sur l'alimentation féculente ou sucrée, nous devions naturellement nous attendre à trouver une plus grande proportion du sucre dans le foie; au lieu de cela, nous avons ti()uv(3 qu'il n'y en a pas une plus grande quantité après 1 ingestion de ces substances dans lintestin. FiCS chiffres i ,25 et i ,88 pour loo ne diffèrent pas, en réalité, de ceux indiqués pour la gélatine et de ceux que nous avons trouvés ailleurs pour des alimentations mixtes.
Mais il y a cependant une différence, et c'est un point qui pourrait j)asser inaperçu, si je n'y insistais
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pas d'une manière toute particulière , en vous en rendant témoins par deux expériences comparatives et bien nettes : c'est le fait que la décoction du tissu hépatique d'un animal nourri avec des matières exclusivement féculentes et sucrées présente toujours une apparence émulsive et laiteuse.
Ainsi, voici deux Chiens, l'un que nous avons nourri pendant trois jours exclusivement avec de la chair musculaire de mouton cuit , l'autre que nous avons soumis pendant le même temps à une alimentation exclusivement féculente. Ils ont été tués ce matin l'un et l'autre par la section du bulbe rachidien. L'appareil digestif a été mis à nu : nous prenons un morceau du foie de chacun de ces animaux, et nous le faisons bouillir avec de l'eau ordinaire. Voici maintenant les deux liquides de décoction, ils réduisent tous deux également le réactif cupro-potassique ; mais vous voyez que tandis que le premier, celui de l'animal nourri de matières azotées, est à peu près limpide ou au moins très légèrement opalin, l'autre, celui de l'animal nourri avec de la fécule, a, au contraire, tout à fait une apparence laiteuse et émulsive qui fait penser à une matière particulière qui existe en plus dans ce liquide.
Nous avons constaté déjà que chez ce dernier Chien il y a de l'amidon dans l'estomac et du sucre dans 1 intestin. Si nous ouvrons actuellement l'estomac et l'intestin de l'autre animal , nous trouvons dans l'estomac une matière grisâtre dans laquelle on reconnaît des fragments de tête de mouton cuite. Nous jetons le tout sur un filtre, et le liquide limpide et
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aciclfi qui passe ne contient ni sucre ni fécule. L'addition de la teinture d'iode et lebullition avec le liquide cupro-potassiqiie ne produisent aucun résultat. La matière recuillie à la fin du duodénum , étendue d'un peu deau, est jetée sur un filtre; le liquide légèrement jaunâtre qui filtre, et d'une réaction très légèrement acide, ne donne lieu avec les mêmes réactifs à aucun des caractères de la matière sucrée; il n'y a donc dans l'intestin ni fécule ni principe sucré de deuxième espèce. Il n'y a pas non plus du sucre de la première espèce, car en faisant bouillir avec un acide et traitant ensuite par la potasse on n'obtient pas la réaction du glucose.
Ainsi que vous le voyez, l'alimentation féculente apportant cependant au foie du sucre venu de l'extérieur, n'en donne pas davantage dans le tissu de cet organe, mais elle y fait apparaître une matière nouvelle restant en suspension dans la décoction.
J'insiste sur ce fait parce qu'il faut bien savoir que dans 1 état physiologique, l'ingestion de matières féculentes ou sucrées n'augmente pas la quantité de sucre dans le foie et par suite dans l'économie. Cette source extérieure n'apporte aucun changement dans la sécrétion intérieure du sucre; elle ne saurait donc être aucunement considérée, ainsi que nous verrons, comme son auxiliaire.
Il n'en est pas ainsi dans le diabète où, dès qu'on donne des substances sucrées ou féculentes, il apparaît immédiatement dans l'économie et par suite dans les urines une plus grande quantité de sucre.
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A Tétat j)hysiologiqiie, on doit considérer le foie comme étant un organe destiné pour ainsi dire à établir un certain équilibre dansla constitution du sang. En effet, si vous examinez le sang des animaux dont lalimentalion est si différente, les uns se nourrissant de matières animales, les autres de matières végétales, et si . vous analysez leur sang dans le cœur, par exemple, vous trouverez chez tous une composition à peu près identique de ce liquide vivant. Ces matières alimentaires n'entrent donc pas dans l'organisme, dans l'état ni dans les proportions où elles se trouvent quand elles sont dans l'intestin, elles subissent de la part du foie, placé comme un laboratoire vital, entre le canal intestinal et le fluide circulatoire général, une profonde élaboration dans laquelle se maintient un certain équilibre nécessaire pour établir la composition semblable du sang qui est et doit être doué des mêmes propriétés chez tous les animaux, puisqu'il sert à entretenir des phénomènes fonctionnels identiques. C'est à l'examen de ce mécanisme qui est un des points les plus importants de la physiologie du foie au point de vue du diabète que nous consacrerons la prochaine séance.
SEPTIEME LEÇON
SOMMAIRE : Le sucre provenant de l'alimentation ne passe pas à cet état dans la circulation générale. — Rôle du foie vis-à-vis des matières féculentes et sucri'es. — Il les transforme en une substance émulsive particulière. — Expériences comparatives, — Preuves diverses. — Sang cliyleux. — Urines laiteuses. — Application au diabète. — Rôle de la circulation tlans la production du sucre. — Phénomènes mécaniques. — Cas d'apparition accidentelle du sucre dans les urines. — Production artificielle de ce phénomène. — Critique de quelques expériences.
Mr^SSIEURS,
Nous sommes arrivés à un des points les plus délicats de la fonction glycogénique. Nous savons que le foie produit du sucre indépendamment de la nature de l'alimentation. Nous savons, d'autre part, que c'est aux dépens des matières albuminoïdes, que ce sucre se forme; car les aliments féculents ou sucrés n'augmentent pas la quantité de sucre dans le tissu hépatique, et la matièie sucrée se produit constamment chez les animaux exclusivement nourris de substances azotées, en aussi grande quantité que chez les herbivores. Mais il se présente alors une question : que devient le sucre qui est ingéré par Falimentation? Il y en a d'absorbé, c'est incontestable, car on en rencontre dans le sang de la veine porte. Mais cependant on n'en trouve pas davantage au delà du foie que dans une nourriture purement azotée; c'est encore là un fait expérimental démontré.
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Comment se comporte ce sucre vis-à-vis du foie? La fonction glycogéniqne de cet organe n'est-elle destinée qua suppléer au défaut de la matière sucrée, quand les aliments n'en fournissent pas? et doit-elle cesser, quand il en vient du dehors une quantité suffisante?
Tels sont les problèmes qui se dressent devant nous, et que nous avons à aborder.
Eh bien, messieurs, la fonction glycogénique du foie est constante, quelle que soit la nature de l'alimentation. Quand l'animal mange exclusivement des matières albuminoïdes, la proportion de sucre contenue dans son foie, comme nous l'avons vu dans la dernière séance, est de i,35 à i,65 pour loo; quand il se nourrit de matières féculentes ou sucrées, il s'en trouve encore des quantités sensiblement égales , de i,5o à 1 ,88 pour loo. Le sucre venu du dehors ne s'ajoute pas comme tel au sucre hépatique, mais il est changé dans le foie en une autre matière, ainsi que je vous l'ai fait pressentir dans la dernière leçon. Je remets encore sous vos yeux les deux liquides qui résultent, l'un de la décoction du foie d'un Chien nourri exclusivement de matières albuminoïdes, vous voyez que le liquide est parfaitement limpide; l'autre de la décoction du foie d'un Chien nourri avec une bouillie de fécule, et qui est, au contraire, trouble, opalin, ayant une apparence laiteuse. Les deux Chiens ont été sacrifiés en pleine digestion, et ces deux liquides contiennent également du sucre. Ce n'est donc pas à ce dernier point de vue qu'ils diffèrent, mais seu-
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lement par la matière émulsive tenue en suspension dans le second, et qui n'existe pas dans le premier. Les matières féculentes, entrées conime sucre dans la veine porte et arrivées à cet état dans le foie , sont donc détruites par cet organe et changées en une autre matière qui a toute 1 apparence d'une substance graisseuse émulsionnée par une matière protéique spéciale.
Nous avons dit que le sucre , introduit dans le tube intestinal, n'augmente pas la quantité de cette matière contenue dans le foie, mais qu'il s'y détruit et détermine l'apparition d'une autre substance émulsive. C'est de cette disparition du sucre alimentaire, que je veux actuellement vous rendre témoins, au moyen de deux expériences comparatives qui vous prouveront que du sucre en solution concentrée (60 part, de sucre pour 100 d'eau), ingéré dans le canal digestif et absorbé par la veine porte, n'entre pas dans la circulation générale, n'apparaît pas dans les urines, et se trouve, par conséquent , arrêté et détruit dans le foie, jusqu'auprès duquel on peut le suivre, tandis que dans la même dissolution concentrée le sucre , introduit dans l'organisme par toute autre voie, par l'absorption sous-cutanée, par exemple, entre dans la circulation générale, et est éliminé en partie au moins par les urines.
Pour celte expérience nous prenons deux Lapins, en digestion. Au reste, ces animaux, même à jeun, ainsi que vous le savez, ont toujours des aliments dans l'estomac ; ce qui n'empêchera pas le sucre de descendre
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dans l'intestin. Nous extrayons leurs urines assez facilement, en pressant dans le petit bassin sur la vessie avec le pouce, immédiatement au-dessus de la symphyse pubierine. Vous voyez que ces urines sont troubles, alcalines , comme celles de tous les herbivores en digestion, et qu'en outre, elles ne contiennent pas de sucre, puisqu'en les faisant bouillir avec le réactif cu[)ro-potassique, après les avoir traitées par le charbon animal, elles ne donnent lieu à aucun précipité.
Nous introduisons chez un de ces Lapins une sonde <le gomme élastique dans l'estomac , en ayant soin d'éviter la trachée , et longeant pour cela avec précaution le bord dorsal du pharynx et de l'œsophage. Nous sommes parvenu dans l'estomac et nous ingérons par cette sonde, et à l'aide d'une seringue, 3q centimètres cubes d'une dissolution sucrée contenant 60 grammes pour 100 de sucre de fécule ; nous avons ajouté une certaine quantité de prussiate jaune à cette dissolution.
Nous prenons maintenant l'autre Lapin, et, à l'aide d'une canule acérée, taillée en biseau, comme un trocart (fig. 1 3), nous lui injectons, dans le tissu cellulaire sous-cutané, i6 centimètres cubes seulement de la même dissolution de sucre et de prussiate jaune de potasse, afin de rendre l'expérience plus concluante. Vous voyez le liquide entrer très facilement sous la peau, à raison de la laxité du tissu cellulaire des Lapins. Une semblable injection réussirait plus difficilement chez des Chiens où le tissu cellulaire est beaucoup plus dense.
152 INFLUENCE DE l'ALIMENTATION SUCRÉE
Nous pouvons constater que cette dissolution contient bien , d'une part , du sucre de fécule, dont la présence se manifeste par la réduction du tartrate cupro-potassique , et, d autre part , du prussiate de potasse, car, si nous y versons une goutte de perchlorure de fer, nous avons une coloration bleue intense, qui indique la formation du bleu de Prusse, et, par conséquent, l'existence du prussiate jaune dans le liquide. Je vous dirai dans un instant le but de cette addition de prussiate jaune de potasse.
Nous laissons maintenant nos Lapins en repos; l'absorption va se faire, et voici les phénomènes qui vont se passer et les résultats que nous constaterons à la fin de cette séance :
Les animaux ont reçu tous deux une dissolution de sucre et de prussiate jaune, l'un dans l'estomac, l'autre sous la peau. Quand nous examinerons , dans une heure, leurs urines, nous verrons que l'urine du premier Lapin ne contiendra pas la moindre trace de sucre , tandis que l'urine du second en offrira des quantités considérables. Mais on pourrait peut-être objecter que si le sucre n'apparaît pas encore dans les urines de l'animal chez lequel cette substance a été ingérée dans l'estomac, cela dépend d'une différence dans la rapidité avec laquelle l'absorption a lieu dans les différents points de l'organisme, et l'on sait en effet <}ue l'absorption sous-cutanée est plus rapide que l'absorption intestinale.
C'est en vue de cette objection et pour y répondre de façon à ne laisser aucun doute dans votre esprit,
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(jne nous avons eu soin d'ajouter à la dissolution sucrée du prussiate de potasse. Cette substance, à la dose où nous l'introduisons, traverse l'or^janisine sans y apporter aucun trouble. Or, vous verrez que les urines de l'animal cbez lequel l'injection a été faite dans l'estomac ne contiendront pas de sucre, tandis que celles de l'animal chez lequel l'injection a été faite sous la peau en présenteront des quantités notables ; cependant les urines des deux Lapins offriront la même réaction au perchlorure de fer, parce qu'il se trouvera dans l'une et l'autre du prussiate jaune. Ceci prouvera que 1 absorption s'est effectuée aussi bien dans l'intestin que sous la peau, mais que dans le premier cas la dissolution a abandonné un de ses éléments, le sucre, en traversant le foie, ce qui n'a pas lieu dans le deuxième cas.
Nous aurions encore pu faire l'expérience de la manière suivante: Après avoir pratiqué une petite plaie à l'abdomen d'un Lapin, nous aurions pu injecter 2 à 3 centimètres cubes de cette même dissolution dans un des rameaux de la veine porte; et en découvrant sur un autre Lapin la veine jugulaire, injecter dans ce vaisseau la même quantité de la même dissolution qui serait ainsi arrivée au cœur sans avoir passé par le foie. Il est clair que dans ce mode d'opérer on ne pourrait pas invoquer aucune différence d'absorption, puisque dans les deux cas nous introduisons les substances directement dans le sang. Néanmoins nous aurions obtenu exactement le même résultat, c'est-àdire que chez le T^apin injecté par la veine jugulaire le
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sucre aurait passé dans !es urines avec le prussiate de potasse, et avec une très grande rapidité , tandis que chez le Fiapiri injecté par la veine porte le prussiate de potasse seul aurait passé dans les urines, où l'on ne retrouverait pas la moindre trace de sucre.
Il ne reste donc pas de doute sur ce fait que les matières sucrées arrivant par la veine porte ne traversent pas le foie, mais qu'elles occasionnent dans cet organe la production de cette matière nouvelle qui donne au liquide cette apparence blanchâtre et qui paraît être une matière grasse unie avec une substance protéique.
Du reste, nous serons confirmés dans cette génération de la graisse aux dépens des matières féculentes et sucrées alimentaires, par les faits connus dans l'engraissement des bestiaux , nous trouverons là une expérimentation faite sur une plus vaste échelle. Vous savez tous que les animaux engraissent surtout par l'effet d'une alimentation où prédomine la fécule; que les Oies et les Canards, dont on rend artificiellement le foie gras, sont nourris jusqu'à lengorgement avec une pâtée de maïs ou d'autre fécule; que la graisse formée par un animal n'est nullement en proportion avec la quantité de graisse en nature qu il prend; que, tout au contraire, les animaux qui ne mangent que de la graisse, loin d'engraisser, maigrissent rapidement.
D'après tout cela, messieurs, nous voyons donc grandir sous nos yeux le rôle et l'importance du foie dont les fonctions avaient été si longtemps méconnues* Désormais ce n'est plus seulement la sécrétion biliaire
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que nous aurons à envisager dans cet organe, nous y trouverons en outre deux fonctious distinctes d'une importance capitale et qui sont la production du sucre aux dépens des matières albuminoïdes et la production de la graisse aux dépens des matières féculentes et sucrées de l'alimentation.
Il faut donc bien comprendre que la proportion très peu invariable de sucre qui se trouve dans le foie et dans le sang, n'est jamais à l'état physiologique complétée parles matières sucrées de l'alimentation venant s'ajouter purement et simplement au sucre hépatique; ce sucre devrait alors être formé par le foie en proportion moindre, de manière à établir une sorte de balancement entre la quantité de sucre que le foie reçoit de l'intestin et celle qu'il forme dans son propre tissu, et ce balancement pourrait même aller jusqu'à anéantir la formation du sucre si l'extérieur en donnait assez. A ce point de vue , le foie ne serait plus qu'une espèce de source sucrée d'occasion pour suppléer à 1 insuffisance de celle qui proviendrait de l'alimentation. Mais il n'en est point ainsi. Quelle que soit la nature de l'alimentation, le foie fabrique toujours la même quantité de sucre , et c'est ce sucre seulement qui appar.'ît dans le sang sortant par les veines hépatiques.
Des compensations de la nature de celles que nous venons d'indiquer, et telles que pourraient les rêveries partisans des causes finales, ne se voient pas ordinairement dans la nature. Les organes de nutrition, sans conscience de leur rôle, exécutent leurs fonctions propres, quand ils en ont les éléments nécessaires, et qu'ils
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y sont sollicités par nue cause excitante ; mais on ne saurait placer là aucune intelligence spéciale à l'organe. Ce n'est point parce qu'il reconnaît les aliments que l'estomac sécrète le suc gastrique, c'est en raison seulement d\m phénomène d'excitation qu'il reçoit, car nous savons que cette sécrétion s'opère, quand on ingère à un animal des corps qu'il ne saurait s'assimiler, tels que des petits cailloux par exemple. Le foie de même produit à l'état physiologique du sucre sous l'influence de toute excitation nerveuse ou sanguine» sans s'inquiéter de savoir s'il lui arrive on non dans l'organisme du sucre par une autre voie.
Nous devons ajouter encore que le sucre arrivant du dehors, à l'état de sucre de canne ou de betterave, de sucre de fruits ou de fécule, de sucre de lait, etc., n'a point les mêmes caractères physiologiques que le sucre produit par le foie; il est bien moins fermentescible, bien moins destructible, et ne serait point apte aux usages que nous aurons à vous indiquer plus tard.
En résumé, la fonction du foie n'est point une fonction supplémentaire variable suivant la quantité de matière sucrée introduite par l'alimentation; elle est, au contraire, essentiellement fixe, tant que le sang et les matières albuminoïdes, aux dépens desquelles elle se fait exclusivement, lui sont fournies en quantité suffisante.
Quant au sucre qui arrive du dehors par l'alimentation , il se change dans le foie en une matière laiteuse, qui passe ensuite dans le sang, accompagne le sucre, et se manifeste également , en communiquant
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au sang un aspect blanchâtre dit chyleux. Vous voyez ici du sang qui a été retiré de la veiue jujjulaire sur un Lapin nourri exclusivement avec des carottes et des féculents, au moment où l'animal était en pleine digestion. Ce sang s'est coagulé, et le sérum qui s'est séparé est, comme vous voyez, blanchâtre, et a un aspect laiteux. On dit alors que le sang est chyleux. On avait cru longtemps que cette apparence était nécessairement due à la matière grasse que l'on faisait prendre à un animal avec ses aliments, mais ce phénomène se produit chez des animaux qui ne prennent que des féculents exempts de matières grasses, comme de la fécule de pomme de terre, par exemple, et c'est alors dans le foie que cette substance laiteuse se développe.
Je tiens de M. Persoz , qui s'est occupé scientifiquement de l'engraissement des Oies, que si l'on découvre un vaisseau chez un de ces animaux soumis au régime féculent d'engraissement pour obtenir le foie gras, le sang , qu'on voit circuler, n'est pas rouge, comme dans l'état normal, mais blanchâtre, offrant une teinte rosée et ayant l'apparence d'un sang mêlé à du chyle. C'est surtout au moment de la digestion que ce phénomène a sa plus grande intensité.
Tous ces faits concourent donc, comme vous le voyez, messieurs, à établir que le sucre, résultant de la digestion des féculents , se change dans le foie en malière chijleuse.'^'x ^ maintenant, nous cherchons dans les faits pathologiques, nous pourrons en trouver peut-être qui sont en rapport avec cette nouvelle fonction du foie.
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Il y a une maladie dont un des caractères principaux se tire des urines qui sont dites chylenses, parce qu'elles sont blanchâtres absolument comme si on les avait mélangées avec du lait , et qu'elles contiennent en effet des matières grasses émulsionnées. Cette maladie, qui est rare dans nos climats, se rencontre pin* fréquemment dans les pays chauds. M. Rayer en a décrit plusieurs cas, et j'ai vu plusieurs fois de ces urines dans le laboratoire de ce médecin célèbre.
Je dis donc qu'il serait possible peut-être de rapprocher ce cas de la présence de la matière chyleuse dans les urines de la fonction nouvelle que je viens de vous signaler dans le foie ; de même que nous rattachons le diabète à la fonction glycogénique de ce même organe. Ce serait là un argument de plus à ajouter à cette proposition que nous avons énoncée bien souvent, à savoir que les phénomènes morbides ont toujours leurs représentants dans les phénomènes normaux.
D'un autre côté, quand nous analyserons les symptômes du diabète, nous verrons que cette faculté du foie, de changer normalement le sucre en matière lactescente, paraît manquer complètement dans cette maladie, car aussitôt qu'on donne aux diabétiques du sucre dans l'intestin , cette matière apparaît dans les urines; si alors cette matière grasse résultant de la destruction du sucre alimentaire dans le foie ne se fait pas, on conçoit que ces malades maigrissent avec rapidité , ainsi que l'ont constaté tous les observateurs, évitant de donner des féculents, qui font augmenter le symptôme principal de cette affection.
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Relativement aux caractères chimiques de cette matière cbyleuse, voici ce que nous avons constaté :
On pi'end ici la décoction d'un foie de Chien, nourri depuis deux jours avec une pâtée de fécule et de pain. Cette décoction filtrée est très trouble et comme laiteuse. M. Leconle a traité une partie de ce liquide en y ajoutant de ralcool mêlé de i/5 d ether, jusqu'à ce qu'il se séparât une matière caséeuse, qui est insoluble dans l'acide acétique cristallisable ; on jette sur un filtre qui laisse passer un liquide limpide et très sucré. I^a matière caséeuse reste sur le filtre; on dessèche au bain-marie, on reprend par lether et, en laissant évaporer, on obtient une petite quantité de matière grasse.
Il semblerait donc que la matière fjrasse est intimement unie à la matière caséeuse qui la dissimule, car on ne peut pas séparer directement cette graisse par les moyens ordinaires. Dans les foies de Chiens, ou d animaux qui n'ont pas été nourris avec une alimentation fortement sucrée ou féculente, on n'obtient que de faibles proportions de cette substance caséeuse susceptible de céder de la matière grasse.
Nous n'entrerons pas dans de plus grands détails relativement aux caractères chimiques de cette substance nouvelle, qui naît dans le foie, sous l'influence de l'alimentation sucrée ou féculente. Nous ne faisons ici que l'indiquer comme sujet d'étude à reprendre plus tard, car nous ne devons pas perdre de vue notre sujet principal d'étude, l'histoire physiologique du diabète, auquel il nous faut actuellement revenir.
PHÉNOMÈNES DE CIRCULATION
Après avoir étudié la part que les différentes substances contenues dans le sang prennent à la production du sucre dans le foie , nous allons chercher à apprécier l'influence qu'exercent sur l'accomplissement de cette fonction les conditions mécaniques de rapidité ou de ralentissement de la circulation du fluide sanguin à travers le foie.
11 ne faudrait pas croire que tout le sang qui traverse un organe soit épuisé de la matière sur laquelle cet organe opère pour accomplir sa fonction. 11 n'y en a jamais qu'une partie d'employée j le reste passe sans avoir éprouvé d'altération. Il y a donc dans le foie, comme dans tous les organes, une circulation mécanique, qui s'accomplit avec la rapidité de la circulation générale, et une circulation chimique beaucoup plus lente pour le travail d'élaboration auquel elle est destinée. 11 en est ainsi de tous les organes glandulaires, du poumon, des glandes salivaires, du pancréas, de la rate, etc.
C'est de celte partie mécanique de la circulation du foie que nous allons vous dire quelques mots.
Quand on fait 1 anatomie du foie, on trouve des groupes de cellules, qu'on nomme un lobule (Fig. ']). Du centre de ce lobule part la veine sus-hépatique V H, et autour de cet amas de cellules environné par la capsule de Glisson arrive la veine porte VP, qui circonscrit en quelque sorte le lobule. On voit ainsi que le sang qui est amené par la veine porte à la périphérie du lobule doit, pour parvenir dans la veine hépatique, circuler à travers toute la série de cellules
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hépatiques inlcrinéclialics. Diiranl ce trajet !e saii^f est en contact avec les cellules hépatiques, à travers des parois vasculaires très minces qui ne sont pas dis-
Fig. 7.
VII, veine liépatique [.renaiit naissance au niilitui du lohiile Iii'pnliqne. — VP, VP, VP, terniinaison de la veine porte aulour du lobule lié[)alique (pii se trouve circonscrit par ces divisions va-culaires. De ces divisions de la veine j)orte part un système de vaisseaux capillaires inierniédiaire enlie la vc iiie porte ei la veine hépatique. C'est dans les mailles de ce réscaii capillaire que se trouvent situées les cellules hépatiques G, qui se trouvent immédiatement en contact avec le sang (|ul circule de la veine poric ù la veine hépatique, c est-à-dire de la péripliérie du lobule liéjiatif|ue à son centre. — B, P, B, terminaison des conduits biliaires, ou plutôt origine do ces canaux autour des lobules hépatiques ; ils accompa;;nent les divisions périphéri([ues de la veine porte.
tinctes et ne circonscrivent en quelque sorte que dos lacunes vasculaires. C'est là que se passent les phénomènes chimiques donnant naissance aux métamor-
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phoses d'où résultent le sucre et les diverses autres matières nouvelles qui se forment dans le foie aux dépens des principes que contient le sang. C'est encore dans ce même lobule que se produit la bile qui est recueillie par les canaux biliaires B, H, B, distribués à la péripbérie du lobule bëpatique, en accompagnant la veine porte, sans (ju'on ait pu encore délei'minei" exactement quels rapports anatomiques ces conduits biliaires ( ontracteiil avec les cellules bépatiqiies. La jjIupartdes anatonjistes pensent qu'ils se tei'miiicnt par des orifices béants au milieu des espaces intercejiulaiies du lobule. )1. le docteur Hauiield Jones pense (jue ces contluits bi!iaii"(3S se terniineut en culs-di -sac, de sorte (jiie la bile sei'ait sécrétée parleurs parois, (M non j);ir b's cellules hépatiques.
Fig. 8. Cellules du foie du La-pin à jeun et en digestion de fécule.
A, cellules du foie d'un Lapin en tlifjcstioii de carottes et pain ; les cellules, très granuleuses intérieurement, sont très arrondies et comme {;onflpes, présentant des contours pâles; elles sont comme nuyées au milieu de granulations moléculaires D qui les entourent, et sont animées d'un mouvement brownien très aciif. — O, noyaux de cellules isolées.
J^>, cellules du foie de Lapin à jeun depuis trente-six lieures ; ces cellules sont de forme assez irrégulière, comme aplatit s avec des bords très nets , et ne sont pas entourées de granulations moléculaires. — O, noyaux de cellules isolés.
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Or, qiuuiil on cxamiiK; au microscope \c foie (11111 animal en dijjestion de sub.slaiu;e,s Icciilenles, on voit dans les cellules hépaticjues une infinité de petits globules de graisse ; autour de ces cellules sont répandues des myriades de petites molécules, (jui oflient également l'aspect de la matière graisseuse , et qui sont animées tlim mouviMUfMil brownien excessivement l'apidi; (Fi.';. 8 A , Fij;. <) li). Od ohsei've pailicnlièrenienl ces faits cliez un animal souiiiis à ralimenlalion féculente, cl ce pliénoincnc de [)i'<)(inc(ion de la înatière émulsive es! tlélci'miné durant le jiassage du sang de la veine ]K)rte à travers les cellules glandulaires du foie.
Fig. 9. Cellules du foie du Chien ù jeun et eu digestion de féculents.
A, cellules du foie d'un Chien à jeun; ces cellules offrent des bords très nets et n_e sont pas entourées de {jranulation moléculaire. — C, cellules hépatiques O , noyau de cellules isolé.
n, cellules du foie d'un Chien en di.|;estion de pain et fe'cule;Ies cellules Csont liés granuleuses à l'intérieur, et entourées de granulations moléculaires D, ilouées du mouvement brownien. — O, noyau de cellule isolé.
C'est la circulation cbiniique qui s'opère ainsi que nous l'avons dit (Fig. 7). Mais à côté de cette circulation très lente , il s'en fait nue autre: on voit des rameaux de la veine [)orte, qui, au lieu de s'enfoncer dans le lobide
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(!ii toio, le circonsciivciit, et viennent s'anastomoser avec les veines hépatiques. C'est donc là une voie collatérale, par laquelle une partie du san^o de la veine poile s écoule sans avoir traversé les cellules du foie pour arriver direclenienl dans la grande circulation.
Fiff. 10.
Portion d'un foie tle Clieval vu par sa fice inférieure pour montrer une nouvelle espèce de communications vasculaires directes qui existent entre la veine porte hépatique et la veine cave inférieure, au moment de sa pe'nétralion dans le foie. — VF, tronc de la veine porte lie'patirpie. — V G., tionc de la veine rave inférieure, s'élargissanl et présentant nue structure musculaire très prononcée dans toute sa portion hépatique. -~ A, branche de la veine porte hépatiiiue se détachant de son tronc et allant se rarnifiiT sur la face externe de la veine cave inférieure, à la manière des vasa vasoram , wa'i% offrant cette singulière disposition que la plupart des rameaux , au lieu de se terminer en capillaires, pénètrent brusquement en rt, fl, a, a dans la cavité de la veine cave inférieure, s'insinuant entre les fibres musculaires qui constituent sa paroi, et établissant ainsi une coinmuniiaiioii entre le san{', de la veine cave inférieure et celui de la veine porte hépatique.
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Or, ce système accessoire, (|iii est tiés peu visible chez riiomine, acquiert sou suniuiuiu de développement chez le cheval et chez certains animaux coureurs où les communications à plein canal entre la veine porte et les veines hépatiques deviennent excessivement larges, et pi rmettent au sang venu de rintestin de passer facilement dans la veine cave inférieure.
On voit, même chez le cheval (Fig. lo), des vaisseaux qui se détachent de la veine porte VP, à son entrée dans le foie, pour se porter vers le tronc de la veine cave VG, dans les parois de laquelle pénètrent un certain nombre de branches terminales r/, n', a", qui versent directement le sang dans la veine cave sans qu'il ait passé par aucun système capillaire. Quand on examine la surface interne de la veine cave (Fig. Il) on y voit des orifices ù, ô, bien nettement circonscrits, qui ne sont autre chose que les orifices de ces communications directes entre la veine porte et la veine cave. Il n'y a pas de valvules dans ces vaisseaux. Il existe également de ces mêmes communications directes dans le foie, entre les vaisseaux de la veine porte et les veines hépatiques. On peut vérifier la réalité des communications que nous venons de signaler, au moyen des injections qui, sur un Cheval ou sur un Chien, passent avec la plus grande facilité de la veine porte dans la veine cave; ce qui offre beaucoup plus de difficulté chez l'homme.
On conçoit, en effet, l'imporlance de telles communications entre la veine porte et la veine cave de
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même qu'avec les veines hépatiques qui ne sont qu'une dépendance de la veine porte.
Fig. 11.
Portion d'une veine cave inférieure de Cheval ({',randeur naturelle) vue par sa face intérieure, pour montrer les orifices d'abouchement des vaisseaux anastomotiques de la veine porte. — a, a, a, a, ouverture de section des vaisseaux anastomotiques provenant de la veine porte, et se rainitiant à la surface externe de la veine cave inférieure. On aperçoit par transparence leur mode de distribution (la pièce est sèclie et injectée, elle appartient à un ('beval dont le foie était malade, et par suite ces vaisseaux anastomotiques se trouvent excessivement développés). — i, 6, 6 , 6, orifices de communication de dimensions variables, par lesquels les vaisseaux anastomotiques de la veine porte hépatique s'abouchent dans la veine cave jiiférieure en écartant les tibres musculaires et en continuant leur tunique avec la membrane qui tapisse la face interne de la veine cave.
Chacun sait que, sous l'influence d'un mouvement violent, la circulation est très accélérée , le
saug parcourt plus vite et plus souvent dans un temps donné le système vasculaire. S'il n'y avait pas entre le système porte et le système veineux général ces larges communications à travers le foie, il en résulterait un engorgement de cet organe, comme cela a lieu chez l'homme et chez certains animaux non habitués à la course, où, sous linfluence d'une n]arche rapide, le sang, s'accumulant dans le foie, reflue dans la veine porte, et dans la rate; ce qui produirait, suivant certains auteurs, le point de côté.
Il y a donc dans le foie une circulation chimique lente et une circulation mécanique rapide; au moyen de cette dernière une certaine quantité de sang échappe aux transformations que lui ferait subir un contact prolongé avec l'élément glandulaire. Delà résulte que, pour les matières allDuminoides, par exemple, il n'y en a qu'une certaine quantité qui soit changée en sucre, et que, quant à la matière sucrée qui ariiveavec le sang delà veine porte, ily enatoujours également une certaine portion qui n'est pas transformée en cette matière émulsive spéciale.
La proportion de sucre qui , dans les circonstances ordinaires, passe par le foie sans être modifiée, est trop peu considérable pour apparaître dans les urines, parce que les matières alimentaires féculentes ne donnent pas lieu à l'absorption de matière sucrée en aussi grande abondance qu'on serait peut-être porté à le ci'oire.
Néanmoins, il y a des cas, où, sous l'influence de conditions particulières, le sucre peut accidentellement
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apparaître dans les urines, sans pour cela conslilucr une maladie. Ce n'est alors qu'un phénomène passa^^er, qui se manifeste, par exemple, quand, étant à jeun depuis un certain temps , on vient à prendre une grande quantité de sucre. L'absorption intesiinale se taisant alors avec une extrême rapidité, une grande quantité de sucre ariive ei] njasse dans le foie; la circulation mécanifjuc remporte de beaucoup sur la circulation chimique, le sucre est versé dans le système général dans des proj)ortions plus grandes que ne le comporte l'état normal, et il passe alors dans les urines où son apparition passagère peut être constatée pendant un certain temps. 11 est clair que Ton no peut pas considérer cela comme un cas de diabète, ni caractériser la maladie par ce seul symptôme.
M. Biot a cité déjà ce passage du sucre chez des gens d'ailleurs bien portants. Mais j)our le reproduire à volonté il suffit de se rap|)eler dans quelles comiitions particulièi'es l'absorption intestinale devenant très rapide, la circulation hépatique se trouve exagérée, ainsi que nous vous 1 exposerons bientôt.
Du reste, ce phénomène n'est jias spécial pour le sucre, il a lieu pour toutes les substances que, dans les mêmes circonstances, on ingère en quantités considéiables. Je me rappelle qu'un jour, un honnne bien portant du reste, mais étant à jeun, avala un assez grand nombre d'œuls crus. Quelques heui'cs après on constata (pio les urines étaient devenues très albumineuses, et elles ne reprirent qu'au bout d'un ceitain temps leurs (pialilés nurniabs.
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I)o!ic il n'est pas iiKlilTri'ciit , lorsqu'on iiijjèrc une matière natiircllenieiit niodiBéc dans le foie, de l'in- Irodnire dans Télat d'abstinenee on dans l'étal de di-
pc^stion.
Il n'est pas indifférent non |)lns de prendre nr.e dissolution pins ou moins saturée. Si l'on emploie une dlssolnlion de suere peu concentrée, 5 poiu' loo par exemple, on ne verra jamais le suei-e passer dans les urines, même chez l'animal en abstinence, parce que la quanlité qui ai'rivera dans la circulation ;;éuéiale sera nécessairement 1res faible et n'apparaîtra pas dans les urines. Seulement celte rapidité d'absorption, nrême pendant ral)slinence , pourra être diminm'îc par la présence de matières dans rinleslin ; et il y a , sons ce rapport, une différence à établir entre les Gliiens dont l'estomac est parfaitement vide, tandis que chez les Lapins, il y a encore des aliments même après une abstinence de plusieurs joins.
Toutes ces circonstances, eu apparence accessoires, sont donc très importantes à considérci", quand on veut faire des expériences pi'écir.rs. En i8r)3, M. le docteur .1. de Becker a publié dans le 5^ volume du Journal de zoologie scientifique de Sicbold cl Kœlliker un grand nombre d'expériences l'cla'.ives à l'absorption du sucre dans rintcstin. Ces expéiicnces ont été faites avec un très grand soin, les quantités de sucre dosées très exactement, et Ton a dressé des tables statistiques avec une attention toute particulière. Néanmoins lautenr a obtenu des résultats variables , quoicpi'il eût fait tous ses ef fur! s pom- se uieltre dans des conditions iden-
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tiques; seulement il a pris une précision en dehors des conditions physiologiques de l'organisme. Car en recherchant ces conditions, les variations des résultats obtenus s'expliquent très simplement : c'est ainsi , par exemple, qu'à la [)age i33, tleux Lapins ont reçu, dnns l'estomac, la même quantité d'une solution concentrée et dosée de sucre, et ce[)endant ou n'a trouvé le sucre dans les urines que chez un seul animal.
L'auteur constate les deux résultats sans rechercher autrement d'où provient la différence, et cependant cette différence s'explique par les circonstances signalées, car il constate que chez le l^apin où le sucre a passé dans Tiiriiie, celle-ci était claire et acide, ce qui est le caractèi e de l'abstinence sur les Lapins.
Vous voyez donc, messieurs, que la précision des calculs n'apporteiait avec elle qu'une rigueur spécieuse, si l'on n'avait soin de diriger son attention sur les conditions physiologiques variables des fonctions qu'on examine.
M. .T. de Becker a produit aussi un phénomène purement physique, au lieu d'un phénomène physiologique. Il a injecté, par exemple, une solution concentrée de sucre dans une anse d'intestin, et au bout de quelque temps, il a constaté dans l'urine le passage de la matière sucrée. 11 n'y a pas eu là , comme dans le cas où la matière sucrée introduite dans l'estomac peut circuler librement, une absorption pliysiologique par les vaisseaux veineux, qui transportent le sucre au coeur avec le sang, pour qu'il soit lamené ensuite jus- (ju'au rein par 1 aorte et par l'artère rénale. Il y a
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eu dans ce cas simplement des phénomènes endosmotiques qui se sont passés entre les parois de l'intestin et les parois de la vessie , à cause de la concentration considérable des liquides, et l'on doit reconnaître là un phénomène tout à fait différent de celui qui s'observerait chez un animal vivant dont l'intestin n'aurait point été lié. Ce qui prouve que c'est bien un phénomène purement j^hysique et qui n'a rien de vital, c'est que nous pouvons le reproduire avec les mêmes résultats chez un animal mort. Voici un T^apin, mort depuis hier, dans l'intestin grêle duquel nous avons injecté, il v a trois heures, une dissolution sucrée, contenant 60 grammes de sucre sur 1 00 grammes d'eau et 2 grammes de prussiate de potasse. Nous allons maintenant retirer l'urine restée dans la vessie de ce Lapin, Elle contient, ainsi que vous le voyez, du sucre, puisqu'elle réduit avec le tartrate cupropotassique et du prussiate jaune, puisqu'elle donne du bleu de Prusse avec le perchlorure de fer.
Telles sont donc, messieurs, les erreurs auxquelles on peut être exposé, quand on n'a pas le soin de s'attacher avant tout à connaître exactement les conditions physiologiques des phénomènes vitaux. C'est là que se trouve la véritable précision de la physiologie. Tous les moyens de précision, basés en dehors de ces considérations 5 sont purement illusoires , et il esta regretter que très souvent on ait à constater de ces tentatives d'exactitude prétendue mathématique qui pèchent par l'oubli des conditions qui devraient leur servir de base.
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Maiiileiiaul, iiiessicms, en Icrniiiiniit la scance, constatons les résultats que nous avons annoncés au coniniencenient.
Voici d'abord le îjnpin , auquel nous avons injecté noti'c dissolution de sucre et de prussiate sons la peau. Nous prenons de ses urines, elles sont (oujours troubles; j'en prends une portion , à laquelle j'ajoute du perchlorure de fer, et la formation du bleu de Prusse indique que le pi'ussiate de potasse y a passé. Maintenant, je traite Taulre j)ortion par le tartrale cupropotassicjue ; il est réduit abondannnent , comme vous voyez. Donc, le sucre, dans ce I^apin, a passé dans les urines comme le prussiate.
Si nous extrayons de même de l'urine de l'antre Lapin, elle est trouble comme l'autre.
Le perchlorure de fer y forme du bleu de Prusse; donc le prussiate a [)assé. Examinons au réactif cu|)ropotassiqnc; il u'y a aucune réduction. Dont-, le prussiate seul a passé dans les mines de ce Lapin. T^e snci'c a été détruit dans ce deiiiiei- cas parce (ju'il a du traverser le foie. Voici donc la vérification des résultats que nous vous avions annoncés au commencement de celte séance.
HUITIEME LEÇON
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Nous savons (pic ihiiis ccrlaines ronciitions plivsiolo.^iqiics la Siciriioii [^!yco(;éiii({iic subit des oscillaiioiis (laiij losfp.ielles elle csl tour à tour aiipiiK'iUée cl (.ruiiiiiiK'c.
F/aciivilô cl(3 la circulation dans le foie est une des conditions qui pniu an^jnienler la sécrétion du sucre, et cette activité elle-même peut être déterminée princi[)alen)ent par deux ordres de causes purement mécaniques dont les unes sont extérieures au foie et les antres intérieures à cet organe, et arjissent en vertu de sa constitution anatomirjuc.
Le sang qni arrive par la veine porte est soumis d'abord à la pression à peu près constante qui lui est transmise par le sang des artères mésentériques, et en outre, il est poussé vers le foie par la pression des parois abdominales. Si Ton vient à ouviir le ventre, la pression est insuffisante pour faire circider le sang vers le foie, et si l'on ouvre alors le thorax, il v a même
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reHux du san^ de cet orjjaiie, (\u[ se mélange avec le sang de la veine porte, à cause de l'absence de valvules dans ce système veineux. Mais les conditions de circulation que nous venons de signaler, quoique assez énergiques, ne suffiraient certainement pas pour pousser le sang à travers le foie jusqu'au cœur, s'il n'y avait pas dans cet organe lui-même des, disj^ositions parlicnlieies pour empêcher son engorgement d'avoir lieu.
.le vous ai déjà indiqiu% dans la dci'nièrc? séance, comment il fallait distinguer àtiux circulations dans l'oiganc hépatique, l'une purement ehin)ique, destinée à I accomplissement des phénomènes de sécrétion; I auti'c, ;n('caniqi:e, destinée à facilitei' le l'enouvellcment du sang dont l'excès peut ai'i'iver dans les veines hépatiques par des canaux spéciaux (jui entourent les lobules du loie, sans traverser les cellules hépatiques. C'est là une première condition qui empêche dans certains moments , comme pendant la digestion, et pendant la course, on la circidation est 1res accélérée, le foie de se trouver engorgé.
Indépendamment de cette circulation collatérale de dégorgement, il y a dans le foie une disposition particulière dans la strncttu'e même des veines hépatiques, qui supplée à l insuffisance d'impulsions du sang qui arrive dans ces vaisseaux , soit qu'il ait traversé des cellules pour accomplir les phénomènes chimiques, soit qu'il ait passé par les communications directes qui existent entre la veine porte et les veines hépatiques.
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f^e ioif, coiuino vous le savez, possède (ieiix ordres (le veines, la veine porte, ronuaiit le système afférent, et les veines hépatiques, formant le système elférent.
a vi'VlI^
Fio;. 12.
l'haie d'homme dissé(|U(' suivant le trajet des vaisseaux pour montrer In disposition respective des rameaux de la veine porte et de ceux des veines hépatiques, ainsi que leur rapport avec le tissu du foie. — VP, tronc de la veine porte coupée au moment de son entrée dans le foie; on voit la poition qui se distribue dans le lobe jjauehe. — VP', VP', rameaux de la veine |)orte qui sont entourés de la capsule de Giisson et n'adhèient pas intimement au tissu hépati(|ue. Les branches de l'artère hépatique pénètrent dans te foie avec la veine poite et la suivent dans sa distribution, — VH, VH, veines hépatiques, leur paroi adhère au tissu du foie qui les entoure.
Quand on examine une coupe du foie, vous savez aussi qu'il est facile de distinguer, à première vue,
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auquel (le ces deux ordres de veines appartiemu ni les orifices \asculaires qui suffrenl aux yeux. Les ramifications de la veine poi"le, entourées j)ai' la capsule do Glisson, n'adhèrent pas à la substance liéjiali(pie dont elles sont séparées par ni;e eonclie de îissu eellulaiic dans lecpiel ranipeit les iîi'anclîcs de rarlére hépatique, les coiulnils biliaires ainsi que les neris; il en résulte que , quand on vieiil couper (es veines, elles se rétraelcnl c!e nianiere (iuc le rapproc beun nt c'e leurs pai'ois obstrue la luiiiièie i\i\ vaisseau.
r>es veines hépalicpies Vil , VI! (Fi^;. 12)0! leurs l'ainifiealioKS i:e sont point l'Uiounes par u!.e j;aîne spéciale, elles sonl dii'c clenicnl en contact et a.dbérentes, par leui' l.ice externe, avec le tissu niéine (!n foie, de sorte (ju'an lieu de se r(Wraeter api-es la section, elles restent béantes. Va\ outre, tandis cpie la veine porte VP arrive à |>eu près au ccntie du foie pour envoyer dans tous les sens des i-anieanx qui s'irradient à la manière des rayons d'un cercle, les veines hépatiques partent, au contraire, toutes d'un point de la circonférence de rorjjane et envoient leurs rameaux dans le foie, à la manière des branches d'un éventail dont le lieu de convei(]ence se li'ouve sur la veine cave inférieure VG. Les branches forment deux plans principaux, l'un snpéiieur, l'autre inférieur, entre lesquels se trouve le système porte.
Oi-, à cette disposition spéciale des veines hépatiques par rapport au tissu du foie correspond nu rôle physiologique particulier résultant de la structure intime de ces vaisseaux. îiCS veines hépatiques dc'pendcnt de la
veine cave inférieure; celle-ci, clans toute la portion qui est logée dans le foie, offre une structure musculaire extrêmement prononcée. Son calibre est plus considérable , sa paroi acquiert en ce point une couche charnue tiès épaisse. Les fibres musculaires sont surtout longitudinales, et elles forment des faisceaux rougeâtres, placés parallèlement les uns aux autres. Avant d'eutrer dans le foie et après en être sorties, les parois de la veine cave sont beaucoup plus minces et offrent une structure tout à fait différente.
On voit quelquefois la veine cave présenter des battements en ce point.
Ce système musculaire est également propre aux veines hépatiques. Là, comme dans la veine cave, les fibres sont longitudinalement disposées et constituent de petits faisceaux rougeâtres parallèles, très apparents. Les fibres musculaires, examinées au microscope, sont composées de fibres lisses, non striées, analogues à celles du cœur et de l'intestin.
C'est surtout chez le Cheval que cette structure musculaire est la plus évidente , elle existe aussi chez l'Homme, le INIouton, le Chien, le Lapin, etc., mais à un degré moins prononcé. Il est remarquable (jue c'est chez les chevaux coureurs que j'ai toujours trouvé cet appareil à son summum de développement.
Les fibres en se contractant raccourcissent la longueur du vaisseau, rapprochent les uns des autres les éléments du tissu hépatique auxquels elles sont intimement unies. Les veines hépatiques distribuant leurs rameaux et leurs ramuscules dans toutes les parties du
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foie, on conçoit que quand elles viennent à se raccourcir, il en résulte une compression générale de tout l'organe. On comprend maintenant comment peut se faire la circulation sous l'influence de ce système de vaisseaux susceptibles de se contracter. Le sang conduit par la veine porte se répand autour d'un lobule bépatique, et après avoir traversé les cellules ou les communications capillaires directes , il ariive enfin à la veine hépatique, qui occupe le centre de ces lobules, où il stagnerait, parce que la faible impulsion qui l'a amené jusque-là serait impuissante à le conduire plus loin. Mais les veines hépatiques se raccourcissant, expriment, pour ainsi dire le foie, à la manière d'une éponge, et le sang, trouvant du côté de la veine cave un débouché plus facile, est chassé dans ce vaisseau qui le conduit au cœur.
Nous verrous qu'il y a des cas où l'activité de ce système peut être exagérée ou lalentie de manière à produire des troubles relatifs à l'atfection diabétique.
Après avoir résumé toutes les conditions mécaniques et chimiques de la circulation du foie, nous devrions passer à l'influence du système nerveux, mais nous avons encore quelques considérations à vous présenter sur des actions extérieures du milieu ambiant. Ce sont les influences que peuvent exercer sur la fonction du foie soit les difféientes maladies aiguës, soit le sexe et l'âge, etc.
Relativement aux maladies graves, aiguës ou chroniques, leur influence est extrêmement remarquable, en ce qu'elle détruit très rapidement les fonctions
du foie et en particulier celle de la formation du sucre. Aussi, messieurs, toutes les fois que vous examinerez le tissu hépatique des cadavres amenés dans les nmphilhéâtres , et morts pour la plupart après un séjour plus ou moins long dans les hôpitaux, vous n'y trouverez pas ordinairement de sucie.
Voici, par exemple, un foie d'iiomme, apporté ce matin du pavillon de l'Ecole prati*jue, et pris au hasard; nous pouvons dire d'avance, avec heaucoup de prohahilité, qu'il ne contient pas de sucre 5 d'ailleurs, pour vous en convaincre, nous allons le soumettre à nos procédés ordinaires d'aualyse. On en coupe un morceau, on le broie et on le fait bouillir avec un peu d'eau. Si nous prenons maintenant le liquide et la décoction, et que nous le traitions par le tartrate cupro-potassique, vous voyez qu'il ne le réduit pas, et par conséquent qu'il ne contient pas de sucre. Aussi, quand nous avons voulu savoir si la fonction dont nous nous occupons existait chez l'Homme, avons- nous dû prendre des toies d'individus morts en état de santé, des foies de suppliciés par exemple, ou d'individus morts subitement par accident.
Si l'on rend un animal malade, on fera disparaître, et au bout de très peu de temps , le sucre dans son foie. Voici un Chien auquel on a ouvert hier le canal rachidien et fait la section de quelques racines nerveuses de la moelle épinière, opération douloureuse et qui exige qu'on pratique des pertes de substance assez graves. L'animal vient d'être tué par la section du bulbe et quoiqu'il soit malade depuis vingi-quatre
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heures à peine, voici le liquide résultant de la décoction de son foie, qui, ainsi que vous le voyez, ne réduit pas le tartrate cnpro-potassique.
Ainsi, messieurs, sous rinduence d'un état morbide, mais particulièrement sous l'influence d'un état fébrile aigu , le sucre n'est plus sécrété par le foie, et l'on n'en retrouve plus dans son tissu. C'est là, comme vous Je sentez bien, un fait très important, et qui doit éclairer la pathologie générale au point de vue des phénomènes de nutrition qui on^ lieu pendant la maladie.
Dans le cas particulier (jui nous occupe, lorsqu'un individu diabétique est pris d'une maladie aiguë ou chronique, les choses se passent de même : le sucre n'est plus sécrété du tout, ou bien sa sécrétion diminue considérablement, et le sucre disparaît des urines, à tel point qu'on pourrait croire le malade guéri de sa première affection; mais c'est tout simplement le symptôme qui a disparu, parce que la fonction du foie s'est arrêtée comme beaucoup d'autres fonctions. T^e sucre reparaîtra sitôt que l'affeclion intercurrente aura disparu.
M. Rayer a insisté sur ce fait que, si un diabétique est pris d'une maladie aiguë, d'une pneumonie ou d'une variole, par exemple, il cesse de rendre du sucre dans les urines pendant tout le temps que la maladie suit ses périodes, puis, quand elle a disparu, le diabète revient comme auparavant.
.Tai observé moi-niême un cas très curieux chez une femme diabétique qui avait en même temps une altération chronique des intestins. De temps en temps
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les phénomènes de cette dernière affection passaient à l'état aign, la malade avait des coliques et de la diarrhée. Aussitôt que ces symptômes apparaissaient, le sucre cessait de se montrer dans les urines, mais y revenait dès que Taffection intestinale se calmait. Je vis cinq ou six fois se reproduire ces alternatives.
On a donc pu croire souvent que des diaiîétiques étaient guéris par cela qu'ils contractaient une autre maladie intercurrente. Très souvent dans la dernière période du diabète, quand les individus commencent à devenir plithisiques, et quand les fonctions digestives s'altèrent, on voit le sucre disparaître des mines. Cela indique alors que le malade n'a plus longtemps à vivre. On ne trouve, en effet, de sucre dans le foie des diabétiques que quand ceux-ci sont morts rapidement ou par suite d'accident.
L'état de maladie aiguë est donc incompatible avec le diabète. Cette affection, en effet, ne se rencontre en général que chez des individus dans lesquels les fonctions nutritives, les fonctions digestives surtout, ont une grande énergie. Quand, dans nos expériences, nous voudrons rendre des animaux diabétiques, ainsi que nous vous le ferons voir bientôt, nous aurons soin de les prendre aussi vigoureux que possible, .car nous n'obtiendrions pas de résultats aussi nets sur des animaux faibles et maladifs.
En résumé, vous voyez donc que, soit chez les individus non diabétiques, soit chez les diabétiques.euxmêmes, une maladie aiguë fait disparaître le sucre du foie, et quand la mort arrive à la suite de ces
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affections , le tissu hépatique ne présente plus trace de matière sucrée.
La mort emporte souvent avec elle par conséquent un certain nombre des caractères physiologiques qu'on retrouve dans les organes pris sur des individus morts dans un état de santé ; elle a pour effet, en particulier, d'enlever ou de modifier les caractères de la chimie vitale. On ne peut pas toujours par conséquent conclure de Texamen d'un organe pris chez un individu mort de maladie à ses propriétés dans leur exercice normal pendant la vie. Les expériences doivent donc être instituées sur l'être vivant et en état de santé pour •être concluantes.
Quant à la présence du sucre, il est clair que dans le plus grand nombre des cas où on l'eiît recherchée sur l'homme, il était impossible qu'elle fût constatée. Et pour le dire en passant, car nous devons insister sur cette notion poui- montrer que la physiologie déduite de l'anatomie du cadavre est tout à fait insuffisante, ce n'est pas seulement au point de vue chimique que la mort apporte des modifications dans les organes, mais encore au point de vue purement anatomique; elle produit des déformations dans les tissus organiques, elle fait disparaître les éléments anatomiques d'une foule de muqueuses, celles de l'intestin, celles de l'utérus, par exemple, qu'on n'a bien connues qu'en les étudiant sur des individus pris en état de santé et au moment où les organes fonctionnaient suivant leur mode normal.
Nous arrivons maintenant à considérer l'influence
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des conditions de température extérieure, de ci^aieur ou de froid sur les fonctions du foie.
Quand on expose un animal au froid, le sucre disparaît dans son foie. Pour faire cette expérience, on prend de préférence des petits animaux qui, en raison de leur faible masse, sont plus faciles à refroidir, comme le Ijapin ou le Cochon d'Inde, par exemple. Si donc on entoure un Cochon d'Inde de neige ou de glace, ou si on lui maintient le ventre appuyé sur un corps très bon conducteur, comme le mercure, voici ce qui arrive : L'animal se refroidit peu à peu et d'autant plus vite qu'il est plus petit, surtout s'il est mouillé. Sa température, prise dans le rectum, qui est dans les conditions normales de 38° cent, environ, descend successivement à 3o, 25,20 et même 18 degrés. Il ne faut pas plus d'une heure et demie à deux heures pour produire cet abaissement quand l'animal , n'est pas mouillé. Une fois arrivé vers 18 ou 20 degrés, l'animal est devenu insensible dans les extrémités, a perdu la faculté de se réchauffer spontanément, ainsi que l'a déjà vu M. Magendie, et si on l'abandonne à lui-même dans un milieu qui n'a pas plus de 18 à 20 degrés, sa température continuera à baisser et il ne tardera pas à mourir. Mais si au contraire on le sèche, si on le réchauffe peu à peu, il se rétablira graduellement, reprendra sa chaleur primitive et pourra vivre.
Si Ion examine comment s'est comportée pendant ce temps la fonction glycogénique, on trouve que , à mesure que la température s'abaisse, le sucre diminue dans le foie, et quand le thermomètre n'indique plus
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que 18 à 20 degrés, on n'en trouve plus du loiit, de sorte qu'en deux heures tout le sucre du foie peut avoir disparu. La production de la matière sucrée ne recommence que quand l'animal a repris sa température initiale de 38 degrés, ce qui arrive seulement au bout de trois ou quatre heures, où il a recouvré sa chaleur, sa sensibilité, sa vivacité et son appétit habituels.
Du reste, le temps nécessaire pour faire disparaître et revenir la sucre dans le foie peut aussi éprouver quelques variations qui dépendent de la grosseur des animaux et de l'état de digestion ou d'abstinence dans lequel ils se trouvent, quand on les soumet à l'expérience, ainsi que de la rapidité avec laquelle la mort survient. Nous allons, pour mieux préciser ces faits dans votre esprit, vous indiquer quelques-uns des résultats que nous avons obtenus.
Première expérience. — Un petit Cochon d'Inde a été plongé dans de l'eau glacée pendant dix minutes, la tête en dehors ; après quoi on l'en retire et on l'abandonne à lui-même; il meurt environ dix minutes après. On en fait l'ouverture, et l'on constate que l'animal est en pleine digestion, et que son foie renferme beaucoup de sucre.
On voit, par cette première expérience, qu'il ne suffit pas que l'animal meure parle froid, mais qu'il faut, en outre, que cette action dure un certain temps pour faire disparaître le sucre qui existe dans le foie à l'état normal avant le refroidissement. Il est facile de comprendre qu'il doive en être ainsi, car, si l'action du froid, portée sur la peau, retentit sur le foie
Sun LA Fo^c^lO.^ glycogiîiniqlie du foie. 185 poiu- le paralyser en quelque sorte, et arrêter la production du sucre, le froid ne peut pas faire disparaître par cela même le sucre qui y était préalablement formé. 11 faut donc qu il s'écoule un certain temps entre le commencement de l'application du froid et la mort del'animaUtemps qui devraêtre d'autant pluslong, que la quantité de sucre existant dans le foie seia plus considérable. Ce temps devra étreconséquemment plus long chez un animal en digestion que chez un animal à jeun.
Deuxième expérience. — Un petit Cochon d'Inde, delà même portée que le précédent, et dans les mêmes conditions d'alimentation, a été mouillé, par simple immersion, à deux ou trois reprises différentes, dans l'eau froide , de manière à faire baisser successivement sa température, sans lui donner le temps de se réchauffer dans l'intervalle des immersions. L'animal s'est refroidi assez lentement, et est mort au bout de deux heures; alors on a examiné son foie qui ne contenait plus que des traces excessivement faibles de sucre.
Troisième expérience. — Un Cochon d'Inde, aduhe, dans l'intervalle de deux digestions, a été placé audessus d'une cuve à mercure, et maintenu en contact avec le mercure , à l'aide d'une petite planchette , à travers laquelle il pouvait passer la tête. La température ambiante était de 8 degrés. La température de l'animal était primitivement de 38 degrés 1/2; elle était, au bout de une heure un quart, arrivée à 21 degrés 1/2. On retira alors l'animal, qu'on abandonna à lui-même à la température ambiante, et il mourut en se refroidissant de plus en plus. Un quart d'heure
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après, c'est-à-dire une heure et demie après le commencement de l'expérience, le foie de l'animal ne contenait pas de traces de sucre.
Quatrième expérience. — Un autre Cochon dinde, dans les mêmes conditions d'alimentation, a été placé sur le mercure, comme le précédent. Au hout d'une heure, sa température était descendue à q5 degrés; au hout de cinq quarts d'heure à '22 1/2 ; au bout de une heure et demie à 20 degrés. Alors on le retira et on le réchauffa graduellement. Au hout de cinq quarts d'heure, l'animal était revenu, quoique grelottant encore , et la température de son rectum était de 35 degrés. Lelentlemain, l'animal était parfaitement rétabli, et son foie contenait beaucoup de sucre.
Dans les expériences précédentes, que nous choisissons au milieu d'un grand nombre dautres que nous avons faites , le refroidissement de l'animal est accompagné de la disparition du sucre dans le foie, disparition qui est complète lorsque l'action du froid a été prolongée suffisamment.
En même temps il se produit une influence sur la respiration; celle-ci diminue de fréquence, àmesureque la température de l'animal décroit, et elle augmente, à mesuie que la chaleur propre de l'animal se relève. Nous allons, du reste, vous rendre témoins de toutes ces particularités en répétant l'expérience devant vous.
Nous avons ici trois Cochons d'Inde de la même portée, pesant chacun environ 180 à 200 grammes; nous les avons choisis exprès de petite taille, afin que le refroidissement soit plus facile; car s'ils étaient plus
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gros, la neige non fondante ne suffirait pas pour les refroidir. Ils sont à jeun depuis hier soir.
Nous avons sacrifié un de ces animaux, et nous avons placé les deux autres,sans les mouiller, dans de la neige non fondante , de sorte qu'ils reçoivent actuellement l'impression du froid sans humidité; on a eu soin de leur laisser une ouverture pour qu'ils puissent respirer. Ces animaux ont été mis en expérience à dix heures et demie. Leur température initiale, prise dans le rectum, était de 38 degrés. A onze heures trois quarts, c'est-àdire après une heure un quart de refroidissement, les animaux commencent à s'engourdir; on les retire, ils ne présentent plus que 19 degrés; ils sont couchés sur le flanc, insensibles et comme paralysés, leur respiration est faible et rare; alors on en abandonne un à luimême à la ten)pérature ambiante de 12 a i3 degrés, et 1 autre Cochon dinde est réchauffé auprès du poêle. Depuis ce temps, l'animal, qu'on avait abandonné à lui-même, et que vous voyez sur la table , a continué à se refroidir et est mort , il y a environ un quart d'heure, tandis que l'autre est revenu, quoiqu'il soit encore grelottant ; sa température, qui était à 19 degrés, est maintenant à 3o degrés environ
Nous avons donc ici trois animaux pris dans les mêmes conditions, dont l'un a été tué sans avoir été soumis à l'expérience, pour nous servir de terme de comparaison, et dont les deux autres ont été soumis à l'action du froid jusqu'à ce que leur température se soit abaissée à 19 degrés, avec cette différence, que l'un de ces animaux a été abandonné à lui-même, et
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est mort eu se refroidissant successivemeiif. examinons ce qu'est devenue la fonction îjlycogénique dans les trois cas.
D'abord, elle existait, quand les animaux ont été soumis à Texpénence, puisque celui que nous avons sacrifié à ce moment présente, ainsi que vous le voyez, du sucre dans son foie, dont la décoction précipite abondamment le tartrate cupro-potassique.
Examinons maintenant le foie de Tauimal mort parle froid en i heure et 1/2. On fait cuire son foie delà même manière, on le soumet au même réactif; vous voyez qu'il n'y a pas de précipité, et, par conséquent, qu'il n'y a pas de traces de matière sucrée dans le foie de cet animal; vous avez ainsi la preuve la plus nette que le sucre a disparu par le froid dans le temps de l'expérience.
Quant au troisième animal que vous voyez revenir par suite du réchauffement, le sucre n'a pas encore reparu dans son foie, parce que si, comme nous l'avons dit, l'action du froid, dès qu'elle commence, enraie la production glycogénique, cette fonction ne doit reprendre son cours que lorsque cette action refroidissante a complètement cessé ; or cet animal, bien que déjà revenu, n'est pas encore dans l'état normal. Sa température prise dans le rectum n'est que de 3o degrés, il est encore grelottant, mais dans quelques heures, quand cet animal aura repris sa chaleur normale, que sa vivacité sera revenue , on trouvera du sucre dans son foie.
En voyant ainsi disparaître le sucre en deux ou
SUR I.A FONCTION OLYCOr.ÉNIQUIÎ DL' FOIE. 189 trois heures et le voyant reparaître si rapitlenient, on reconnaît bien là les caractères d'une fonction qu'on peut déprimer jusqu'à l'anéantir et ramener à son type normal, en la rétablissant dans les conditions ordinaires de son accomplissement. Celte expérience suffiiait, si cela était nécessaire maintenant pour détruire complètement l'objection qui voudrait que le sucre résultât d alimentations antérieures et se localisât dans le foie sans que cet organe dût lui-même le former. Nous verrons plus tard que cette influence du froid sur le foie se propa^^e par une sorte d'action réflexe du système nerveux, tiansmise par les nerfs de la peau. Signalons ici que la peau de l'animal devenant insensible par le froid, ne peut plus réagir convenablement.
Quand, au lieu d'agir avec le froid, on soumet un animal à la chaleur, on produit des phénomènes un peu différents. Si l'on met un Cochon d'Inde ou un Lapin dans une étuve d air chaud dont la température ne soit pas de beaucoup supérieure à celle de l'animal, de 4^ degrés par exemple, on voit que les fonctions du foie paraissent exaltées, et en particulier la formation de la bile; celle du sucre ue paraît pas autant augmentée. Mais cette surexcitation a ses limites, et si l'on pousse la température à 5o ou 60 degrés, l'excitation générale fait place à un effet opposé; le sucre disparaît, et l'animal meurt au bout d'une heure à une heure et demie, sans en présenter la moindre trace dans le tissu hépatique.
Il faut noter encore que sous l'influence de la chaleur les respirations sont accélérées, tandis que le contraire a lieu avec le froid, et cependant, avec ces
190 INFLUENCE DE l'aGE, DU SEXE, ETC.,
deux états opposés de la respiration , le sucie disparaît dans le foie.
Il existe encore une autre manière d'arrêter la fonction glycogénique du foie en agissant sur la peau. C'est en enduisant la peau des animaux avec certains vernis, tels que le caoutchouc liquide ou simplement de l'huile. Dans ces cas, les animaux meurent en se refroidissant, et j'ai constaté souvent que la fonction glycogénique disparaît radicalement , et qu'après ce genre de mort , qui est assez rapide chez les [)etits animaux, tels que les Cochons d'Inde et les Lapins, la substance du foie ne contient absolument aucune trace de matière sucrée.
Quant à l'influence de l'âge et du sexe, nous n'en dirons que quelques mots :
J'ai fait autrefois quelques expériences pour rechercher quelle pourrait être l'influence de l'âge dans la production du sucre, je n'ai pas obtenu de résultats bien concluants. Du reste, cette question, pour être traitée, devraitnécessairement être instituée surunetrèsgrande échelle et reposer sur un nombre considérable de faits.
Les expériences que j'ai faites également sur des animaux de tout sexe, quoique très nombreuses, ne peuvent pas servir pour établir, s'il y a ou non une différence dans la quantité de sucre produit chez les mâles ou les femelles, parce qu'elles n'ont point été faites à ce point de vue. Chez les femelles, l'état de gestation et de lactation ne semble pas modifier sensiblement la formation du sucre dans le foie. Sur des Vaches et des Lapines à l'état de lactation et qui sécrétaient par conséquent du sucre de lait, j'ai bien sou-
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veut cherché, mais en vain, la présence du lactose dans le foie. D'où il faudrait admettre que cette dernière espèce de sucre se sécrète dans la mamelle, oi'gaiie chargé de produire du sucre dans le cas spécial de son fonctionnement; car tandis que le foie forme du glucose daus toute Téchelle animale, depuis avant la naissance jusqu'à la mort, la mamelle n'existe que daus les mammifères, et ne fonctionne que dans une période déterminée de la vie. Il faut encore ajouter que le sucre du foie est le plus fermentescible, tandis que le lactose est le moins fermentescible des sucres animaux, ce qui est du reste en harmonie avec les usages différents de chacune de ces matières sucrées. Il y a toutefois un rapprochement que l'on peut faire entre la formation du sucre qui a lieu dans le foie et celle qui se fait dans la mamelle, c'est que ces deux formations sont également indépendantes de l'alimentation; j'ai bien souvent constaté que le sucre de lait persistait dans le lait des Chiennes, malgré l'alimentation exclusive avec de la viande complètement privée de matière sucrée.
L'époque du rut ne m'a pas paru non plus exercer une influence évidente sur la fonction glycogéniquedu foie.
Telles sont , en général , messieurs, les conditions extérieures principales sur lesquelles nous avons désiré en finissant fixer votre attention. Actuellement nous devons entrer plus profondément dans la glycogénie el étudier les changements du sang qui coexistent avec lexercice de cette fonction dans le foie. Nous commencerons cet examen dans la prochaine séance.
NEUVIEME LEÇON
o 23 JANVIER 1855.
SOMMAIRE : Examen comparatif du sang île la veine porte et du sang des veines liepaiiques. — Globules. — Se'rum et caillot. — Eau et matières solides. — Matières solides du sérum et du caillot. — Graisse. Fibrine. — Albumine. — Sucre. — Conséquences de ces diverses modifications. — Température plus elevc'e du sang qui sort du foie.
— Espe'riences thermome'iriques à ce sujet. — Distribution de la chaleur dans l'organisme. — Théories anciennes de la calorification.
— Examen d'expériences sur la température du sang dans les deux ventricules. — Expériences faites dans les conditions physiologiques.
— Procédés opératoires. — Instruments employés. — Résultats de ces expériences : le sang du ventricule droit plus chaud que le sang du ventricule gauche.
Messieurs ,
Nous avons examiné les différentes fonctions oi-ganiques de nature chimique qui se passent dans le foie et les conditions dans lesquelles elles se produisent. Vous avez vu que le foie doit être considéré comme un véritable laboratoire vital qui change profondément toutes les substances qui lui sont apportées par le sang. Il importe, avant de quitter ce sujet, que vous soyez bien fixés sur les modifications que le sang éprouve en traversant le foie; c'est pourquoi je vais faire rapidement passer sous vos yeux les résultats d'analyses qui ont été instituées à ce point de vue. Tous ces résultats, obtenus sur des Chevaux, sont dus à Lelimann qui a étudié comparativement le sang dans la veine porte avant son entrée dans le foie, et
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le sang après sa sortie dans les veines liépatiques. Nous passerons successivement en revue les modifications qu'éprouvent les divers éléments du sang :
r Globules rouges: Quand on examine le sang après sa sortie du foie, on trouve que les globules sont notablement plus petits que dans la veine porte. Dans cette veine, ils ont environ de o'",oo58 à o"',oo6o de millimètre, tandis que dans les veines hépatiques, leur diamètre n'est plus que de o"',oo4'-2 à o'",oo45 en moyenne. A quoi tient cette différence? Probablement à ce que dans les veines hépatiques les globules se trouvent baignés dans un sang sucré; on sait que dans ces cas les globules du sang se crispent et se ratatinent. Ce serait donc là un phénomène en quelque sorte puiement physique et auquel il n'y aurait pas lieu jusqu'à présent d'attribuer une importance quelconque.
Sérum et caillot. Au point de vue de la proportion du sérum et du caillot dans les deux sangs, voici les résultats obtenus par lichmann dans six observations, et résumés dans le tableau suivant :
Observations. Veiue porte. Veines hépat. Veine porte. Veines he'pal.
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que toujours le sang de la veine porte contient plus de sérum que le sang des veines hépatiques, et que, par conséquent, le caillot du sang des veines héj)atiques est plus considérable que le caillot du sang de la veine porte; mais vous voyez aussi que dans la veine porte les quantités de sérum varient ilu simple au double entre les quatre premières expériences et les deux dernières. Il est évident que cette différence doit tenir à des conditions diverses tians lesquelles se trouvaient les animaux soumis à 1 expérience. En effet, elles correspondent à des périodes digestives particulières : les quatre premières expériences ont été faites cinq heures après un repas; les deux dernières au bout de dix heures.
Eau et matières solides. — Sur loo parties de sang, l'analyse a donné, dans les mêmes observations, les résultats consignés dans le tableau suivant :
BÉSIDUS SOLIDES.
Observatious.
Veine porte.
Veiues he'pat.
Veine porle.
Veiues he'pat
31,35Zi
It.
77,7Zi5
lZi,001
Les observations que nous avons faites au sujet des résultats précédents sur le sérum et le caillot s'appli- ([uent évidemment à ceux-ci. On devait s'attendre, en conséquence, â voir le sang de la veine porte, que nous avons déjà trouvé plus riche en sérum, contenir
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plus d'eau que celui des veines li(^()atiques, cl moins de matières solides.
Au point de vue des matières solides que présentent le sérum et le caillot de chacun de ces deux sangs, voici les résultats que Lehman n a obtenus ;
Obsci valions. Veine porte. Veines he'pat. Veine poite. Veines hépul.
8,il3
30,lA/l
Ici les chiffres ne présentent pas de grandes différences, mais on aperçoit toujours ce même fait, à savoir que le sang des veines hépatiques, aussi bien dans le sérum que dans le caillot, présente une plus grande proportion d'élémeuts solides que le sang de la veine porte.
Mais les matières qui nous intéressent le plus sont la graisse, la fibrine, l'albumine et le sucre.
Quanta la graisse, Lehmann a trouvé, sur trois observations, les résultats suivants: pour loo parties du résidu sec du sang, il y avait :
Observations.
Veine porte.
Veines hépatiques,
Vous voyez que la graisse est déjà en très faibles proportions dans le sang de la veine porte , et
196 MODIFICATIONS CHIMIQUES QUE LE SANG ÉPROUVE qu'elle diminue encore dans le sanjj des veines hépatiques. Nous savons déjà que chez les mammifères cette substance suit une autre voie pour se rendre dans le système circulatoire [jénéral ; mais que devient alors cette graisse, dont la plus grande partie disparaît dans le foie? Entrerait-elle dans la constitution des acides de la bile? Il ne s'agit j)as ici, bien entendu, de la matière éinulsive se rapprochant des matières grasses, dont nous avons constaté la production dans le foie sous l'influence d'une alimentation sucrée: cette substance, à cause de ses caractères spéciaux, n'a pas été signalée dans les analyses de Ijchmann.
Fibrine. — 1/action du foie sur ce principe immédiat est extrêmement remarquable, et l'analyse chimique est parfaitement d'accord avec nos expériences physiologiques à ce sujet, f^a fibrine disparaît complètement dans le foie. On n'en trouve plus trace dans le sang des veines hépatiques.
Sur looo parties du liquide entier de sang (moins les globules), il y avait en fibrine:
Observiilious.
Veine porte.
Veines hépatique^.
» (Lehmann).
Si l'on bat le sang sorti du foie avec des verges, il ne s'y attache aucun filament. Cependant, il se coagule. La coagulation qu'on avait jusqu'alors attribuée à la fibrine qu'on extrait parle battage, ne saurait donc lui être exclusivement rapportée.
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Nous verrons, du reste, que, d'après des expériences sur le grand sympathique, nous souimes autorisés à émettre cette opinion (pie la matière coagulable n'est pas la fibrine, au moins suivant la définition que T'on donne ordinairement de cette substance.
Albumine. — Les expériences de Lehmann montrent que l'albumine se trouve dans le sang de la veine porte aussi bien que dans celui des veines sus-hépatiques, mais dans des proportions différentes.
Sur 1000 parties de sang (moins les globules), il y avait en albumine :
Observations.
Veine porte.
Veines hépatiques.
32,Zi/i9 (digestion).
Ce qu'il y a de remarquable, c'est qu'un tiers environ de l'albumine ait disparu en traversant le foie, ainsi que le montre le tableau précédent.
Enfin, indépendamment de ces substances, il y a le sucre^ qu'on ne trouve jamais dans le sang de la veine porte, quand on prend un animal à jeun depuis un certain temps, ou nourri exclusivementdematières azotées; le sucre existe, toujours au contraire, en notables proportions dans le sang des veines hépatiques. Chez le Cheval, par exemple, pour faire suite aux mêmes analyses précédentes , Lehmann a trouvé oS'-,o55 pour loo dans le sang qui entre dans le foie, et os'-,'792 dans le sang des veines hépatiques.
Ces résultats d'analyses, faites au point de vue chi-
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miqiie avec beaucoup de soin, quoiqu'elles n'aient pas été répétées encore dans toutes les conditions physiologiques où cela serait nécessaire, suffisent pour montrer combien est grande l'action que le foie exerce sur les substances qui le traversent, et combien il modifie et élabore les divers matériaux du sang.
Mais toutes ces transformations de matières, toutes ces créations de principes immédiats, toutes les sécrétions qui s'accomplissent dans cet organe, ne sauraient s'effectuer sans être accompagnées des phénomènes physiques de développement de chaleur, auxquels donnent lieu toutes les actions chimiques.
L'élévation de la température est aussi un produit vital, qui a son rôle dans l'organisme, et dont la source a besoin d'être cherchée et connue. Quoique nous ne voulions pas faire ici l'histoire de la chaleur animale, cependant, comme on a toujours relié les phénomènes de calorification avec la production des phénomènes chimiques, nous sommes obligés d'étudier cette question dans le foie.
Toutes les modifications, dont nous avons précédemment tracé le tableau, doivent donc entraîner, comme conséquence, une élévation de température que le sang éprouvera en traversant le foie. liC sang qui sort du foie est, en effet, plus chaud que le sang qui y entre, et l'expérience ne laisse aucun doute à ce sujet. Pour constater ce fait, nous avons opéré de la manière suivante sur les chiens :
On fait une grande incision oblique dans le flanc droit , immédiatement au-devant de la masse des
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muscles sacro-lombaires, cl remoutaul aussi Ijaut que possible danslaujole de la deruière fausse côte. Ou arrive ainsi sur le reiu droit, immcdiateuieut au-dessous du foie, et un peu au-dessous des veines rénales. On introduit le thei'momètre dans la veine cave, eu appliquant convenablement des li^^atures pour empêcher l'écoulement du san(>. En même ten)j)s, à l'aide d une aiguille de Cooper, on passe un fil an-dessous de la veine cave, immédiatement au-dessus des veines rénales; alors le tlnimomètre étant introduit, on dirige sa cuvette en haut et à gauche, jusqu'à ce qu'elle se trouve placée à ])eu près en face des veines héj)atiques. Alors on serre sur la tige du thei-momètre des fils passés au-dessous de la veine cave, de façon à empêcher le sang de celte veine de remonter.
Puis toujours par la même plaie faite à l'abdomen , on saisit le troue principal de la veine porte avant sou entrée daas le foie, en ayant soin piéalablement aussi de passer des fils sous cette veine, de manière à em[)êcher le sang de s'écouler après qu'on aura placé le thermomètre. Dans ces expériences, on alterne l'observation de façon à agir tantôt en commençai.t pnv la veine porte et finissant par la veine cave, et vice versa. On achève enfin, pour avoir un terme de comparaison complet, en prenant la température dans l'aorte en pénéliant par l'aorte ventrale, sur lacpielle on a préalablement placé des ligatures.
Voici I es l'ésultaîs qu'a don nés une expérience que no us venons de faire sur la température du sang des veines hépatiques comparée à celles des autres vaisseaux :
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Heure
des Vaisseaux observes. Tempe'ratiae.
observations.
2*» 25»", caroiide gauche du côté du cœur ?9",03 centig.'
2''30'n, veine jugulaire gauche, bout périphérique. 37°, 80 à 37%60
2^ ZiO"", veine jugulaire droite, bout périphérique,
sans avoir lié d'abord la carotide 38°, ÛO
2h Zilm^ veine jugulaire jusque dans la veine cave
supérieure 39°,20 à 39°,'22
2ii /jS"", veine cave supérieure à l'entrée de l'oreillette droite 39",20 à 39°,25
3^ 06"", veine porte, bout périphérique 39°,i0
3h iQm^ veine cave à l'entrée des veines hépatiques. 39°, 80
3h 20"i, veine cave jusque auprès du cœur, sans
sortir l'instrument 39°, 50 à 39°,65
3h 25"", veine rénale gauche 39'',50
3*» 28'", veine cave inférieure du côté des membres. 39°, 20
3^ 32'», artère carotide gauche par en bas, jusques_^
dans l'aorte 39°,20 à 39°,26
3h SG"™, veine jugulaire droite du côté de la tête. . 38°, 15
3*» 45"", veine jugulaire jusque dans la veine cave
supérieure 39°,20
3^ Ù7'", artère carotide gauche 39°, 20]
3** ôO"", artère carotide gauche jusqu'au cœur. . . 39°, 30 à 39°, ÛO
9*" 53"", veine jugulaire gauche du côté de la tête
(l'artère carotide était liée de ce côté) . . 39°, 80
3I1 4701^ veine cave inférieure dans le foie, à l'entrée
des veines hépatiques inférieures 19°, 50
4*» 02'", veine cave inférieure au niveau des veines
hépatiques les plus élevées 39°,60 à 39%80
41» OS»», veine cave inférieure au-dessus du diaphragme 39°, 40
U^ 07»», veine cave à l'entrée des veines hépatiques 39°,65 à 39°,70
U^ 08"", veine rénale gauche 39°,20 à 39°, 30
U^ 12'», veine porte bout périphérique 39°,35 à 39°,40
^h 29"», aorte abdominale 38", 70
Le Chien sur lequel nous avons opéré est de forte
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taille et en digestion. On peut voir que le sang qui sort du toie est de o°,4o plus chaud que le saug qui entre par la veine porte et de o°,6o plus chaud que le sang de Taorte. La tempérât uie du sang avant le foie est de 'Sçf,/iO ; après le foie, elle est de og^So, et cette température est la plus élevée du corps de l'animal. Le point le plus chaud de tout l'organisme se trouve donc dans la veine cave à l'endroit où débouchent les veines hépatiques.
C'est là un des faits les plus intéressants, et si nous en poursuivons les conséquences, nous allons voir combien vont se modifier les idées qu'on se faisait d'après les anciennes théories chimiques sur la répartition de la chaleur dans le corps d'un animal.
JiC sang qui sort du foie avec sa température sera d'autant plus chaud qu'il sera plus près de sa source, et il perdra de sa chaleur à mesure qu'il s'en éloignera d'après les lois physiques qui régissent la déperdition de la chaleur. Sorti des veines hépatiques, il est conduit par la veine cave inférieure dans le cœur droit, où il se mélange avec le sang moins chaud venant des parties supérieures; de là il se rend au poumon, qu il traverse, puis revient au cœur gauche, qui l'envoie dans les artères de la grande circulation. Or, le sang arrivé dans le cœur gauche est plus éloigné du foie que le sang du cœur droit; de plus, il s'est mis en contact avec l'air froid introduit parla respiration. Il doit donc être moins chaud que ce dernier s'il est vrai que le foie est une des principales sources de la chaleur. Nous arrivons donc à penser d'après cela que le sang
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des cavités droites du cœnr doit être pins chaud que celui des cavités gauches, contrairement à la théorie généralement admise et d'après laquelle le sang artériel serait plus chaud que le sang veineux. Mais en physiologie surtout, ce sont les faits qui doivent juger les théories, et jamais le contraire ne doit avoir lieu.
D'après la théorie chimique de f^avoisier, on croyait que la respiiation était une comhustion pulmonaire, accompagnée du dégagement de chaleur qui suit toujours la combinaison de l'oxygène et du carbone, cette explication parut d'abord parfaitement fondée, parce que, d'une part, on absorbait de l'oxygène, et que, de l'autre, on rejetait de l'acide carbonique absolument comme une lampe qui brûle dans l'air.
Plus tard , l'explication fut changée , lorsqu'on découviit que cette combustion ne se faisait pas dans le poumon, où n avait heu qu un simple échange entre l'acide carbonique contenu dans le sang et l'oxygène de l'atmosphère, de sorte que la respii'ation pulmonaire n'éîail qu'un simple déplacement de ces deux gaz l'un par Tautre. Bien «jii'on n'admît plus alois qiK^ ce fiit dans le poumon (pie se faisait cette combinaison entre l'oxygène et le carbone, on avait cependant conservé des expériences qui semblaient établir que le sang artériel est plus chaud que le sang veineux. Mais ces expériences sont défectueuses, non pas au point de vue de l'observation, car les observateurs ne se sont pas trompés sur ce qu'ils ont vu, seulement ils sont tombés souvent daiis l'inconvénient de ne pas se placer dans des conditions vraiment physiologiques.
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Mais nous vous avons souvent dit, messieurs, (ju'nne expérience ne se critique pas par des raisonnements; elle se ju.oe par des faits mieux analysés, et nous nous hâtons d'y arriver.
Qiiand on a observé autrefois cjue le sang artériel du cœur gauche était plus chaud que le sang veineux du cœiu- droit, on a souvent opéré sur des animaux récemment morts. On se servait soit de deux thermomètres placés simultanément dans les deux ventricules, ce qui est déjà une cause d'erreur, car jamais deux instruments ne sont exactement d'accord, soit, ce qui valait mieux, d'un seul thermomètre mis successivement dans les cavités droite et gauche du cœur. On a généralement observé dans ces conditions que le ventricule gauche avait une température plus élevée que le ventricule droit.
Mais il est facile de démontrer que, dans ce cas, où le sang ne circule plus dans le cœur, cette différence tient à un refroidissement plus facile dans le cœur droit que dans le cœur gauche. En effet, si l'on enlève complètement le cœur à uu animal , qu'on le remplisse d eau après avoir lié ses diverses ouvertures, qu'on place deux thermomètres bien réglés dans chacun de ses ventricules, qu on mette le tout dans un bain à 4o degrés, on voit la température dans le cœur s équilibrer avec celle de l'eau qui l'entoure. Si l'on vient alors à retirer du bain le cœur muni de ses deux thermomètres, et qu'on le laisse se refroidir à l'air, on s'aperçoit que le thermomètre placé dans le ventricule droit s'abaisse plus rapidement que celui qui est placé
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dans le ventricule gauche. Voilà donc une expérience purement physique qui donne les mêmes lésuU.its qu'une expérience qu'on avait cru physiologique.
Vous voyez ici un cœur débarrassé de ses vaisseaux; on a introduit un thermomètre dans chacun de ses ventricules préalablement remplis d'eau. On a placé l'appareil ainsi disposé dans un bain à une température de 4o tlegiés environ. Au bout d'un quait d'heure, les deux thermomètres placés dans le cœur ont marqué sensiblement la même température qu'un autre thermomètre placé dans le bain.
On observe alors, le cœur étant sorti du bain, la marche comparative aux thermomètres placés dans les ventricules, et l'on obtient les résultats suivants :
Époque des observations.
Thermomètre
dans le ventricule
gauche.
Thermomètre
dans le ventriculi
droit.
•èk
•àlx
D'autres expérimentateurs, Legallois et Gollard de Martigny, M. Magentlie surtout, et plus récemment M. G. Liebig, avaient déjà dit que le sang du ventricule pauche leur avait paru moins chaud que celui du ventricule droit. Mais on ne s'expliquait pas comment le sang artériel, qui, dans tout le reste du corps, est plus chaud que le sang veineux, devenait moins chaud au
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conlraiie que ce dernier clans le cœur. Ce qui se passe dans le foie nous rendra compte maintenant de cette particularité.
Pour arriver à la réalisation de nos expériences sur la température comparée du sanjj dans les deux cœurs, nous nous sommes placés dans des conditions aussi voisines que possible de l'état physioloj',ique, en prenant la température dans le cœur sur le vivant pendant que le san[j continuait à circulei-. Mais tous les animaux ne se prêtent pas é^jalement bien à ces expériences. H est presque inqDossible d'introduire un thermomètre dans le cœur d'un Chien, par exemple, à cause de la situation profonde du tronc brachio-céphalique; on prodiùt des désordres très graves qui nuisent à la certitude des résultats. Chez la Chèvre et le Mouton, au contraire, on peut assez facilement introduire par la veine jugulaire droite elle tronc artériel brachiocéphalique un thermomètre dans Tune et l'autre cavité du cœur. Voici comment nous opérions sur des Moutons : L'animal étant couché sur le dos, et tenu la tète fortement renversée en arrière, on pratique sur la ligne médiane du cou une incision longitudinale longue de loà 12 centimètres; on écarte les muscles, on arrache le thymus, et l'on a sous les yeux la trachée qui a été mise à nu, la veine jugulaire droite qu'on isole jusqu'au bas du cou, ainsi que le tronc brachiocéphalicjue artériel en passant deux fils sous chacun de ces vaisseaux. Alors on prend la température avec le thermomètre, qu'on commence à introduire soit par l'artère, soit par la veine. Pour agir sur le tronc
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brachio-céphalique artériel, on commence par faire une ligature au lieu d'orioine des deux carotides, avec un fil ciré à plusieurs doubles pour éviter de couper le vaisseau. Puis alors on passe le doigt de la main gauche sous le tronc, on y fait une incision en même teujps qu'on empêche l'issue du sang, soit en prenant l'artère, soit en soulevant l'autre fil resté libre. Avec la main droite ou place la cuvette du theruiomètre dans l'ouverlurede l'aitère , et l'on pousse l'instrament en le diiigeant un peu de gauche à droite, et d'arrière en avant jusque dans le ventricule; il peut arriver quelquefois qu'on soit arrêté par les valvules sigmoïdes , alors on retire l'instrument pour le replonger, soit qu'on parvienne à éviter ce-, valvules, soit à les rompre, comme c'est le cas le plus ordinaire. On s'aperçoit que l'on est dans le cœur lorsque le thermomètre transmet les battements du ventricule dans lequel il se trouve.
Quand on veut pénétrer dans la veine cave , on y place d abord une ligature pour empêcher le sang de la tête de redescendre, ensuite on fait une incision audessous de cette ligature, en ayant soin de comprimer la veine pour empêcher l'entrée de l'air dans le cœur. IjC thermomètre est introduit dans la veine et on le pousse jusque dans le cœur, en le dirigeant un peu de droite à gauche et d'arrière en avant. Si l'on n'avait pas le soin de diriger l'instrument comme nous venons de le dire, il serait conduit en bas dans la veine cave inférieure, au-dessous du cœur. On sent également qu'on est dans cet organe lorsque la tige du thermomètre est agitée par les battements cardiaques.
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On comprend que [xnir des déterminations aussi délicates, car bien qu'il y ait une différence de température, celte différence ne saurait être considérable, puisque la cloison intermédiaire est très mince, et que d'ailleurs en arrivant au cœur le saiijj venu du foie s'est déjà refroidi par sou mélange avec le sang du reste du corps; on comprend, dis-je, qu'il faille s'entourer de précautions minutieuses et d'instruments à la fois très sensibles et d'uiK^ grande précision. Dans toute recherche thermométri(|ue , il importe de se servir du même instrument, qui est toujours comparable à lui-même, tandis que deux instruments différents, quelque bien faits qu'ils soient pour marcher d'accord, ne vont jamais parfaitement ensemble, et indiquent presque toujours des différences, quoique placés dans des conditions identiques. Dans ces expériences nous étions assisté de M. Walferdin , dont la compétence sur toutes les questions de détermination de température est si bien établie, et dont les instruments ont acquis une si grande précision. I^e thermomètre qui nous a servi était un thermomètre métastatique de M. Walferdin, dont 1 échelle arbitraire a été ensuite ratnenée à l'échelle du thermomètre à graduation centésimale. On trouvera résumés dans le tableau suivant les résultats des expériences faites sur les Moutons. Elles montrent que la différence de température, bien quelle soit constante, est, comme nous le disions, peu considérable; en effet, elle ne dépasse pas 2 à 3 dixièmes de degré; mais, nous le répétons, l'excès de température est ordinairement à l'avantage du ventricule droit.
DATE
de l'expérience
9 juin. l.jîJS
lejuin. 2.jîj;
185^ 9 mars. 8.
,, (1 30 |15 sept. 14. \ 4 o^
gauche,
droit, gauche.
droit.
droit, gauche, gauclie.
droit.
droit, gauche, gauche.
droit.
droit, gauche.
droit, gauche, gauche.
droit.
droit.
droit, gauche, gauche, gauclie.
gauche, gauche, gauche, gauche.
droit.
droit.
droit.
droit.
droit, gauche, gauche.
droit.
droit, gauclie.
droit.
droit, gauche.
droit, gauche, gauche.
droit.
droit, gauche.
droit.
OBSERVATIONS
Un peu de sang répandu.
Idem.
Pas de sang répandu.
Meni.
Déchirement du ventri. gauche par le Ihenn., respiration Ire accélérée, trouble.
Animal très vigoureux.
I.ts halteinenls sont plus accélé rés iienilaut robservatloa du cœur droit que peiidiinl l'ub servalion du cœur gauche.
Mouveinent.s efforts de l'aiii'
mal, pulsations accélérées, l/aniiiial s'agite.
L'animal csl plus calme.
Mouvements, efforts.
Calme.
Efforts et mouvements.
Idem.
On est dans l'oreillette.
On est clans le ventricule.
L'animal est calme.
On est d.îns l'oreillette.
On est dans le ventricule.
Les expériences suivantes sont
faites avec un autre tliermo
mètre métastatique.
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SOMMAIRE : Destruction du sucre dans l'or{',aiiisme. — iJctnuiibiliié des diverses espèces de sucres. — Expériences conipnralives à ce sujet. — Limites de la destructibililé ilu «jlucose dans l'or^j.inisine. — Résultats d'expériences, — Influence du degré' de coneeniration de la dissolution. — Influence de la combinaison du sucie avec le sel marin. — Résultats d'expe'riences à ce sujet. — Influence de la saignée. — ISécessilé que le sucre ne pénètre ([u'en petites quantités à la fois dans l'organisme. — Réflexions sur la multipliciié des causes qui peuvent faire apparaître l(> stirre dans les urines à la suite des injection».
Messieurs,
Nous arrivons maintenant à un autre chapitre de l'histoire du sucre. Jusqu'ici nous vous avons entretenu de sa production et des diverses influences qui njjissent sur elle.iNous aurions encore à vous parler de l'action du système nerveux sur cette fonction , mais nous nous réservons de 1 étudier plus tard, à propos des diabètes artificiels.
Nous devons actuellement examiner les phénomènes de destruction du sucre dans l'oqjanisme. Car, comme nous l'avons déjà dit, le sucre, à l'état normal, n'est pas expulsé au dehors, il reste dans le san^j poiu- y remplir cerlaiiis usajjes dont nous vous parlerons bientôt, et sur lesquels nous avons à vous annoncer des faits entièrement nouveaux qui sont de nature, je crois, à jeter une vive lumière sur les plié-
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nomèiies chimiques qui se passent dans Torgaulsme, dans lenrs rapports avec les actes jinrement vitaux. Pour le moment, nous allonsdonc reclierchei- les conditions physiologiques de la disparition du sucre dans l'animal. Cette étude est d'autant plus importante que les théories du diabète roulent toujours sur ces deux faits nécessairement connexes, production ou destruction du sucre, soit qu'on suppose la production exagérée, soit que l'on considère l'amoindrissement de la destruction. Le sucre qui apparaît dans les urines peut résulter en effet on de ce qu'il se forme en trop grande quantité pour être complètement détruit, ou de ce que se produisant comme d'habitude, la faculté que l'organisme a de le détruire est devenue insuffisante. Il faut donc bien fixer les idées sur ces deux points pour apprécier la valeur des théories basées sur l'une ou sur l'antre des deux phases de la même fonction.
Dans l'état physiologique le sucre, incessamment sécrété dans le foie, n'apparaît jamais dans aucune des excrétions naturelles, il est donc détruit dans l'orpanisme, mais, indépendamment de cette quantité normale qui disparaît à mesure qu'elle se forme, l'individu vivant peut encore en détruire un peu plus; de soite qu'a l'état sain la puissance de destruction est toujours supérieure à la formation glycogénique.
Si l'on ajoute du sucre dans le sang d'un animal, jusqu'à une certaine limite, ce sncre pourra être complètement détruit et n'apparaîtra point au dehors.
Mais il faut ici distinguer ce qui se passe suivant qu'on a affaire aux différentes espèces de sucres.
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Les sucres de première espèce , les sucres de caune et de betterave, ne sont jamais détruits; ils son! constamment éliminés par les urines quand on les injecte directement dans le sanjy; car vous savez que, mis dans l'intestin, ces mêmes sucres sont, en partie au moins, transformés en sucres de deuxième espèce. Ces der* niers, au contraire, injectés dans le sang, peuvent y être détruits en certaines proportions.
Nous allons vous montrer expérimentalement ce fait en injectant dans le sang de ces deux Lapins, qui sont de même tadle et dans les mêmes conditions, à l'un, une certaine quantité d'un sucre de la première espèce , à l'autre la même quantité d'un sucre de deuxième espèce.
Nous découvrons ici la veine jugulaire droite en faisant une incision dans la région moyenne du cou, suivant une ligne étendue, depuis l'angle de la mâchoire inférieure jusqu'au creux steino-coracoïdien qui sépare l'extrémité supérieure du sternum de l'épaule. Nous apercevons la veine immédiatement sous la peau, et nous la dénudons et passons au-dessous d'elle une double ligature. On serre en haut une de ces ligatures qui intercepte la circulation dans la veine, puis, audessous de cette ligature, nous incisons la veine qui est revenue sur elle-même, en se vidant de son sang. Alors nous introduisons par cette ouverture la canule d'ime seringue contenant i5 grammes d'eau, tenant en dissolution 0^"^-, 5 de sucre de canne ou sucre delà première espèce. On pousse l'injection très lentement, et c'est un précepte général pour toutes les injections faites
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sur les aiiiinaiix vivants. Vous voyez que pendant cette opération l'animal n'est pas troublé, sa respiration reste normale sans s'accélérer, ce qui n'aurait pas lieu si nous injections trop rapidement. Enfin, nous poussons l'injection jusqn'à la fin de la seringue, parce que nous avons eu soin de cîiasser tout l'air de l'iustrnment. Si l'on n'avait pas pris cette précaution, il faudrait se garder d'injecter les dernières parties du liquide qui pourraient contenir de l'air et causer la mort de l'animal.
fi'injection étant faite nous plaçons la deuxième ligature sur la veine, nous coupons les fils et nous mettons notre animal en liberté. Nous avons pris l'urine avant l'opération, nous en reprendrons encore dans une demiheure environ, et nous devrons y retrouver du sucre que nous venons d'injecter sans qu'il ait subi aucune modification et étant encore à l'état de sucre de canne.
Nous faisons de la même manière sur l'autre Lapin, et dans la veine jugulaire, l'injection de i5 grammes d'eau contenant oS'-,5 de sucre de fécule, c'est-à-dire du sucre de la seconde espèce. L animal n'éprouve aucun inconvénient de cette injection ; nous avons pris son urine avant, nous en reprendrons dans une demi» heure, et nous ne devrons pas rencontrer les moindres traces du sucre que nous venons de lui injecter, parce qu'il aura été détruit dans l'organisme, ce qui vous prouvera que les sucres de la première espèce ne sont pas détruits, tandis que ce iix de la deuxième espèce le sont.
Maintenant, parmi ces derniers, il y en a qui sont
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plus des(riiciil)!(s les uns c|Uo les auti-es, et si on les range d'après leur ordr<! de destriictibilité croissante, on aura la série suivante :
i" Sucre de lait;
2° Sucre de fécule on [;lucose ;
'3° Sucre de diabète;
4° Sucre du foie.
Les sucres de canne ou de betterave (sucres de la première espèce) ne se détruisent pas sensiblement dans le sang, ainsi cpie nous l'avons dit.
Du reste, nous avons rassemblé dans le tableau suivant quebjues résultats, parmi beaucoup d'expériencesquenous avons faites sur cette propriété des sucres.Seulement au lieu d'injecter la solution sucrée directement dans le san^y, comme vous nous l'avez vu faire toul à l'heure, nous avons toujours poussé cette injection dans le tissu cellulaire sous-cutané, en choisissant pour cette expérience les Lapins, chez lesquels ce tissu est très lâche et se laisse infiltrer facilement par une certaine (juantité de liquide. Par cette méthode, le sucre n'entre pas aussi vite dans la circulation , il s'absorbe peu à peu dans le tissu cellulaire , de manière qu'il ne s'en trouve jamais à la fois qu'une faible ([uantité dans l'organisme. Cette injection sous-cutanée se fait ,
Fig. 13.
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comme vous le savez (l*'jà, au moven d'une seringue (Fi[j. i3) dont la ti(;e du piston P est graduée de manière à mesurer la quantité de liquide qu'on injecte. La canule S de la serinj^ue est piquante, ce qui permet de percer directement la peau et de pousser Tinjection en même temps. L'extrémité de la canule est acérée eu forme de trocart, et Touverture S' placée latéralement.
Voici les résultats que nous avons obtenus à la suite des injections sous-cutanées (.]es différents sucres.
SUCRES INJECTÉS
l'injection.
du sucre
(lu
dans les urines.
Lapin.
Sucre.
Eau.
gi-
c. cub.
Sucre de canne. . .
sucre.
865 gr.
Sucre de lait ....
Sucre de fécule. . .
Sucre de diabète . .
Sucre de foie. . . .
On peut voir, d'après les chiffres de ce tableau que sur des Lapins, dans les mêmes conditions de digestion, aucun des sucres de deuxième espèce n'est apparu dans les urines, tandis que le sucre de canne seul s'y est montré bien qu ayant été injecté comparativement à une plus faible dose.
On voit aussi que le sucre du foie est celui dont on peut injecter les plus grandes quantités sans qu'on le retrouve dans les urines. On se demandera naturellement ici comment nous préparons ces dissolutions du sucre du foie. Son extraction directe présente
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les plus grandes difficultés à cause du graud nombre de sels et particulièrement de chlorures existant dans le foie d'où résultent des mélasses qui empêchent la séparation de la matière sucrée et, par conséquent, la possibilité de faire de cette façon des dissolutions titrées. Mais nous sommes parvenus au même résultat en prenant du foie et broyant sa pulpe avec du noir animal, en très fortes proportions, ainsi que nous l'avons indiqué dans la deuxième leçon, et en faisant passer les dissolutions sur des parties nouvelles, jusqu'à ce qu'elles soient arrivées au de^ré de concentration que nous voulons , ce fuie nous constatons par le dosage an moyen du liquide cupro-potassique. Ce sont ces dissolutions que nous injectons sous la peau.
Il résulte encore de tout ce qui précède que les sucres qui sont destructibles ont cependant leurs limites de destructibilité, qui ne sauraient être dépassées sans que, immédiatement, l'excès de cette substance apparaisse dans les urines. Il était important de fixer cette limite d'une manière précise, au moins pour un des sucres, afin que nous pussions, d après ce point de départ, faire des études sur les modifications que subit la destructibilité du sucre suivant la taille des animaux, et les diverses circonstances physiologiques dans lesquelles ils se trouvent.
Nous avons choisi pour cela le sucre de fécule, qu'il est le pins facile de se procurer, et nous avons fixé les limites de sa destructibilité d'une manière aussi précise que possible dans les tableaux suivants que
•il6
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nous avons fait mettre sons vos yeux ponrabré^jer le détail des expériences.
QUANTITÉ
de
QUANTITE de
CE qu'elle repr.
époque
POIDS
sucre
la solution
en
et apparition du sucre
du
p..ur 100
iiijeclce.
sucre sec.
dans les mines.
Lupin.
cent. c.
gr.
après 15' sucre.
après 1 h. sucre.
après 1 h. 30' sucre.
ajirès 2 h. sucre.
après 2 h. sucre.
après 2 h. traces de sucre.
lOOi
IJOr)
On voit par les expériences consi^onées dans ce tal)leaii, et qni, pour être comparables, ont été faites sur des animaux de même âge, de même poids, autant que possible dans les mêmes conditions d'alimentation et pendant la digestion, que toutes les fois qu'on injecte plus de i gramme de glucose dissous dans 20 centimètres cubes d'eau , il en passe dans les urines où il apparaît d'autant plus vite que la liqueur est plus concentrée. Ainsi, pour 26 cenlimètres cubes d'une liqueur dont la proportion de sucre était de 100 pour 100 , l'apparition a eu lieu au bout d'un quart d'heure , tandis que lorsque la proportion n'était que de 6 pour 100, le sucr»^ n'apparaissait qu'au bout de deux heures.
C'est environ 1 gramme de sucre qui doit être considéré comme la dose limite de la destruction de « elte substance chez des Lapins pesant de 1000 à
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1200 {;rainmes. Celte limite variera nécessairement avee la (aille ties animaux; e'est ainsi que dans le tableau précétlent nous voyons qu'un Lapin de 2o5o grammes avait moins de sucre dans les urines qne d'autres Laj)ins plus petits. Il est bien certain que pour un Chien ou pour un Cheval, la limite de destruction serait tout à fait différente, seulement nous n'avons pas fait d'expériences assez nombreuses [)our savoir si la quantité de i {gramme de sucre serait toujours correspondante à 1200 grammes du poids de l'animal, il serait possible qu'ilen fût ainsi. Toutefois nous pouvons dire que la quantité de sucre détruit paraît être en rapport avec la quantité de sang contenue dans l'organisme ; car si l'on prend deux Lapins de même taille et dans des conditions physiologiques semblables, et si après leur avoii* injecté la même dose de sucre qui , dans les expériences précédentes, était complètement détruite, on vient à saigner ces animaux, le sucre apparaîtra bientôt dans les urines.
Sur des Lapins en pleine digestion, on peut injecter sous la peau une plus grande quantité de sucre sans voir apparaître cette substance dans les urines; cela tient probablement à ce que le sang se trouve alors en plus grande quantité dans l'organisme.
Voici, du reste, quelques résultats d'expériences sur ce sujet :
Un Tiapin, pesant 1 660 grammes, est saigné à la veine jugulaire et on lui retire 16 grammes de sang, et aussitôt on injecte parla même veine 4 centimètres cubes d'eau contenant un demi-gramme de sucre de fécule.
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Sur un autre Lapin, dans l'intervalle de deux repas, comme le précédent, et pesant 1570, on fait l'injection de la même quantité de sucre et d'eau sans sait^ner le Lapin. On donne ensuite des aliments aux deux animaux qui mangent avec appétit.
Une heure après on retire de l'urine de la vessie de ces deux Lapins, elles sont troubles et alcalines, mais l'urine de celui qui a été saigné contient seule du sucre, l'autre n'en présente pas la moindre trace.
Deux jours après on expérimente de nouveau sur les deux mêmes Lajjins, dans les mêmes conditions, mais en retirant préalablement 16 grammes de sang de la veine jugulaire chez le Lapin qui, dans l'expérience précédente, n'avait pas été saigné. Après quoi on fait à tous deux, par la veine jugulaire, l'injection de 4 centimètres cubes d'eau contenant un demi-gramme de sucre.
Au bout d'une heure on retire les urines qui, examinées avant l'expérience, ne contenaient pas de sucre. L'urine du Lapin saigné contient beaucoup de sucre, celle du Lapin non saigné n'en présente que quelques traces.
On a encore fait l'expérience suivante sur deux autres Lapins, à jeun depuis vingt-quatre heures, dont les urines étaient claires et acides.
Sur l'un d'eux on enlève préalablement 10 grammes de sang, puis on fait l'injection à tous les deux par la veine jugulaire de 4 centimètres cubes d'eau contenant un demi-gramme de sucre de fécule, et ouïes laisse à jeun.
LAPIN SAIGNÉ. | LAPIN NON SAIGNÉ
Après une demi-heure.
Urines toujours acides; elles con- j Urines toujours acides; traces de tiennent beaucoup de sucre. | sucre.
Après une heure.
Urines toujours acides; sucre, mais en proportion un peu moindre que précédemment.
Urines toujours acides; encore quelques traces de sucre.
Après deux heures.
Urines toujours acides ; traces de | Urines acides; absence complète sucre. I de sucre.
Ces expériences prouvent que la quantité de sang dans un animal peut avoir une influence sur l'apparilion du sucre dans les urines.
Il peut se faire encore que, sans rien changer ni du côté des conditions physiologiques de Tanimal, ni dans la quantité de sucre injectée, l'apparition de cette substance dans les urines ait lieu par l'influence seule de la proportion d'eau de l'injection.
Dans les expériences précédentes, nous avions toujours une solution de 1 gramme de sucre pour 26 centimètres cubes d'eau. Dans ces circonstances, le sucre n'apparaissait pas an dehors. Si, au lieu de cela, nous prenions i gramme de sucre dissous dans 8 centimètres cubes d eau, c'est-à-dire une solution environ trois
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fois plus coijceolrce, le siici-e passeiail datis les urines bien (|n'on n'en ait injecté sons la peau (|ne i .;;ramme senlemenl, comme dans le premier cas.
Tontes les expériences que nous avons faites sur ce point ont donné le même résultat qui se trouve consigné dans le tableau suivant :
QUANTITÉ
de
QUANTITÉ
de
CE qu'elle REPB.
euh
lli. sucre.
1/2 h. sucre.
Pourquoi le sucre, injecté dans la proportion de 1 sur 8,33 d'eau, apparaît-il dans les urines, tandis que quand il est injecté dans la proportion de i sur 25, il est complètement détruit? Gela tient à la rapidité avec laquelle se fait l'absorption qui est extrêmement prompte dans le premier cas, tandis qu'elle est beaucoup plus lente dans le second. Le pouvoir endosmotique d'un liquide augmente avec son degré de concentration, de sorte qu'il en passe davantage dans le même temps. Ce n'est pas la même chose de faire absorber i gramme de sucre dans une demi-heure, pendant laquelle il peut être entièrement détruit, ou de le faire absorber en un quart d heure. Par la même raison si l'on injecte la substance directement dans le sang, et en trop grande quantité à la fois, il est clair qu'on la retrouvera dans les urines.
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Il y a une antre expérience (jn'on peut faire et qni rentre dans la même explication : c'est que la présence (le certaines substances, telles que le sel marin, pcnvent changer la limite de destruction du sucre.
Si nous prenons un I^apin , et qu'au lieu de lui injecter sons la peau i gramme de sucre dissous dans q5 grammes d'eau pure, nous ajoutions à la solnlion Q grammes de sel marin, dont l'équivalent endosmotique est considérable, le sucre ne se détruira plus et apparaîtra dans les urines.
Quand on fait ces injections d'eau salée sous la peau, ainsi que nous vous le voyez faire en ce moment, l'animal pousse constamment des cris, ce qui provient sans doute de l'action du sel sur les nerfs. Car on sait que si l'on place dans l'eau salée un bout de nerf de grenouille, récemment tuée, tenant encore à son membre, on voit immédiatement les muscles pris de mouvements tétaniques. Le sidfate de soude, au contraire, ne donne rien de pareil. Et vous voyez que chez ce Lapin, où nons l'injectons, il ne se produit aucun mouvement ni aucun cri indiquant une sensation douloureuse. S'il était permis de comparer cette action sous la peau à ce qui se passe quand le sel marin se trouve dans le sang, on pourrait concinic que cette substance agit comme excitant général du système nerveux.
Nous avons consigné les résultats de nos expériences, relatifs à la question (pii précède, dans le tableau suivant :
ÉPOQUE
POIDS
Il liquide injecté.
et apparition du sucre
du
dans l'uriDe,
Lapin.
Sucre
Sel mai.
Eau.
(glucose).
r. ( ul)
apr.
15' sucre.
id.
apr.
30' sucre.
id.
id-
id.
apr.
1 h. sucre.
id.
id.
id.
apr.
1 h. sucre.
id.
id.
apr.
lli sucre.
id.
id.
apr.
1/2 h. tr. de sucre.
id.
( diubète ).
apr.
1 h. 1/2 pas de sucre.
id.
id.
apr.
15' tr. de sucre.
id.
id.
id.
apr.
2 h. pas de sucre.
id.
id.
id.
apr.
Ih.pas de sucre.
id.
id.
apr.
1 h. traces de sucre.
id.
id.
apr.
i h. pas de sucre.
id.
id.
2 suif.
de sonde
id.
apr.
1 11. pas de sucre.
id.
Oa voit, d'après les chiffres, que la quantité de sucre détruit diminue quand on y ajoute en même temps du sel marin, et cela a lien même pour le sucre de diabète dont la limite de destructibilité est beaucoup plus élevée. Ce résultat s'est encore manifesté quand on faisait une solution plus concentrée du liquide. Dans ces cas encore l'abaissement de la limite de destructibilité dépend de l'absorption j)lus rapide que le sucre a éprouvée par suite de sa combinaison avec le sel marin, combinaison décrite dans tous les livres de chimie et qui a pour formule C^'^ H^* O^'^ Na CI, 2 HO. La faculté endosmotique du sel marin ne se communiquerait pas au sucre, s'il y avait simple mélange et s'il n'existait pas une combinaison réelle entre ces deux substances; c'est ce qui résulte d'expériences que nous avons faites avec le sulfate de soude, qui n'entraîne pas le sucre avec lui, bien que l'équivalent en-
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dosmotifjue soit plus considérable (jue celui du sel.
Ce fait n'est pas sans exemple, car j'ai prouvé ailleurs, (jue le fer pouvait êlre entraîné par l'iode dans ceifaines S(''crélious, telles que la salive où ce métal ne passe pas à létat d'autres combinaisons.
Il faut encoie noter en passant que l'acidité des urines cliez des Lapins à jeun, ou sur des Chiens, semble diminuer sons l'influence d'une injection de [jlucose. .l'avais pensé d abord , quand j'observai ces phénomènes pour la première fois, que cela tenait aune action particulière de la matière sucrée , mais il m'a semblé depuis ijue cette diminution de l'acidité pouvait tenir à la dilution de l'urine par le liquide injecté, .l'ai fait dans ce but des injections d'eau pure dans lesquelles le même fait s'est reproduit.
Vous voyez donc, messieurs, combien de semblables phénomènes sont compliqués, puisqu'il faut tenir* compte et de la taille de l'animal, de l'état de digestion, de la nature du sucre, de sa quantité, de son degré de concentration et de l'état de combinaisons qu'il peut présenter avec les matières qu'il rencontre.
Toutes ces rmances se trouvent représentées dans les tableaux qui précèdent.
On comprend alors quelle difficulté présente l'application des calculs à des phénomènes physiologiques en apparence simples, mais qui dépendent de tant de conditions connues, sans parler de celles sur lesquelles nous n'avons encore aucune donnée.
Ces expériences sont plus importantes qu'on ne ne pourrait le supposer au premier abord. Bien que
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faites en dehors des conditions normales, elles puissent paraître étrangères à l'histoiie de la destruction du sucre hépatique dans l'être vivant, elles s y ramènent cependant parce qu'elles nous prouvent qu'il faut, pour que le sucre se détruise dans l'organisme , qu'il soit deslruclible, ce qui n'a pas lieu pour toutes les espèces de sucre, et en outre qu'il n'arrive pas dans le sang en trop grandes quantités à la lois. Quand nous viendrons à l'analyse des phénomènes du diabète, nous verrons que chacun de ces faits trouvera son application.
ONZIEME LEÇON
30 JANVIER 18o5.
SOMMAIRE : Du déversement du sucre dans le snng par le foie. — Application au diabète. — Conditions qui f(jnt apparaître le sucre dans le système circulatoire général. — ïlitÎDrie de la combustion pulmonaire. — Examen de celte théorie. — Objections. — Découverte de la présence du sucre dans l'urine des fœtus. — Circonstances de ce phénomène. — Il devient inexplicable dans la the'oiie de la destruction du sucre dans le poumon. — Expériences sur les san{;s en contact avec différents gaz. — Théorie de la destruction du sucre par Il s alcalis du sang. — Tiiéorie de la destruction du sucre par fermentation. — Preuves à l'appui. — Quelle < .st l'espèce de fermentation cpii s'opère ainsi. — Accidents qui suivent la production de l'alcool dans le système circulatoire. — Vues sur les phénomènes chimi- (ptes de l'organisme.
Messieurs ,
Nous avons fait passer sous vos yeu.x, clans la dernière séance, une série de résultats destinés à vous montrer qu'il y a une distinction à établir au point de vue de la destructibiiité entre les diverses espèces de sucre : ceux de la deuxième espèce (lactose, glucose, sucre de raisin, de diabète, de foie, etc.), peuvent être détruits dans le sang, ce qui n'a jamais lieu pour le sucre de canne ou de betteraves, qui, placés dans les mêmes conditions, sont constamment éliminés par les urines. Vous avez vu aussi que la quantité de sucre qui se répand dans l'organisme, c'est-à-dire dans le sang après être sortie du foie doit être limitée; car si Ton prend un animal et qu'on lui injecte une solution
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sucrée soit directement dans le sang, soit dans le tissu cellulaire sous-cutané, il ne faudra pas dépasser certaines doses, autrement la matière sucrée apparaîtrait dans les urines. Vous savez, en outre, que même dans les limites dans lesquelles le sucre peut être détruit, il faut encore tenir compte du temps que l'absorption met à s'effectuer, car si elle était trop rapide, soit par l'effet d'une injection directe dans le sang, soit par suite de la concentration du liquide poussé dans le tissu cellulaire, ou de la combinaison de la matière sucrée avec certaines substances très endosmotiques, comme le sel marin par exemple , le sucre pourrait encore se montrer dans les urines.
Il ne faut jamais perdre ces faits de vue, car ils sont la clef d'un certain nombre de phénomènes qui se rattachent au diabète, f^e foie est, en effet, un organe qui contient du sucre et qui l'injecte peu à peu dans le sang. Les phénomènes que nous produisons avec une seringue chargée de la matière sucrée, le foie peut naturellement les accomplir, c'est-à-dire que si dans un temps donné , cet organe lance dans le sang une quantité de sucre pins grande que ne le comporte l'état physiologique, l'excès de cette matière apparaîtra immédiatement dans les urines, et nous aurons le symptôme du diabète.
Lorsqu'un animal est à jeun depuis un certain temps, le sucre qui se produit dans le foie arrive au poumon , où il peut être alors complètement détruit; dans ce moment on ne trouve manifestement du sucre qu'entre ces deux organes. Si l'animal est en
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digestion, la quantité de sucre versée par le foie est trop considérable pour être détruite tout entière dans le poumon, il en passe alors une partie dans le sang artériel et même dans le système veineux de la grande circulation , où l'on peut le retrouver; mais dans l'état de santé, ce sucre, généralisé dans tout l'appareil circulatoire, ne se montre cependant pas dans les urines. \jR sensibilité des reins n'est pas éveillée par une proportion très faible de sucre dans le sang, et vous savez, messieurs, que la sensibilité des organes sécréteurs n'est pas la même pour tous vis-à-vis des mêmes substances. Ainsi , les glandes salivaires éliminent de l'organisme les moindres traces d'iode, tandis qn il en faut des quantités plus considérables pour que cette matière se manifeste dans l'urine.
Ainsi l'apparition du sucre dans l'urine n'est donc qu'une affaire de limite , une question de plus ou de moins. Le sucre, à l'état physiologique, peut exister, et existe dans certains cas dans tout le sang, mais sans se montrer au dehors; si sa (juantité augmente un peu, findividu devient diabétique, soit d'une façon continue, soit d'une manière intermittente.
Lehmann a constaté, chez les chiens et les lapins, que dès que la quantité du sucre dans le sang arrivant au poumon dépasse o*',3o pour loo le sucre apparaît dans les urines.
Supposons maintenant qu'au lieu de verser le sucre dans l'organisme avec une certaine lenteur, de manière à ne pas dépasser les limites de ce que doit en contenir le sang, le foie, sous certaines influences
vienne à être pris de contractions, qu'il soit comprimé par exemple, il chassera alors de son tissu une quantité de matière sucrée, double ou triple de ce qu elle doit être ; le sucre pourra apparaître rapidement dans tout ce sang, et même dans l'urine. Le phénomène peut être produit d'une façon tout à fait mécanique au moyen d'une expérience très simple.
Nous choisissons un animal, un chien on un lapin, en ayant soin de le prendre dans un moment convenable, dans l'intervalle de deux repas, la digestion précédente étant complètement achevée. Dans ces conditions, à peu près tout le sucre versé par le foie disparaît dans le poumon et l'on en retrouve à peine des traces dans le système artériel et dans le système veineux général. Si sur l'animal en repos on tire alors du sang de la veine jugulaire, on n'y trouvera pas sensiblement de traces de matières sucrées. Si, au contraire, on comprime l'abdomen, de manière à exercer une certaine pression sur le foie, ou bien si l'on provoque des espèces de convulsions, et des contractions violentes des muscles abdominaux et du diaphragme, en bouchant hermétiquement le nez de l'animal de façon à l'empêcher de respirer pendant quelques instants, et qu'après on reprenne du sang de la veine jugulaire du même animal , on trouvera qu'il y a du sucre. L'expérience aura cependant duré tout au plus cinq minutes. Gomment expliquer cette apparition du sucre? Tout simplement parce que sous l'influence des efforts qu'a faits l'animal pour tenter d'échapper à la suffocation, le foie a été comprimé et a, dès lors, versé dans le sang du
DANS LE SAN(J
sucre en excès, (|iii est alors passé dans tout le système circulatoire.
On produira un effet analogue en retirant une grande quantité de sang dans une artère. Les dernières parties du sang sorti du vaisseau contiendront beaucoup de sucre, tandis que les premières pourront n'en contenir que peu ou même pas du tout.
Je vous prie, messieurs, de remarquer cette expérience dans laquelle, sous l'influence de mouvements violents produits par l'animal, le sucre a passé dans tout le système circulatoire, sans qu'on puisse supposer que les autres conditions physiologiques, d'accès de l'air dans les poumons ou de composition chimique du sang, aient été changées.
Le fait que nous venons de vous montrer nous mène à vous parler d'une théorie qui suppose que la destruction du sucre s'opère par une oxydation dans les poumons.
S'il était vrai que le sucre se détruisît en traversant les poumons par suite de son contact avec l'oxygène, toutes les fois que l'on trouble la respiration, soit en bouchant les voies aériennes, soit en mêlant à l'air certaines vapeurs comme Téther ou le chloroforme, soit en appauvrissant Tair d'oxygène, etc., le sucre, n'étant plus alors détruit, passerait dans la grande circulation et devrait apparaître dans les urines. M. Reynoso, ayant vu que sous l'influence de l'éthérisation les urines devenaient momentanément sucrées, a cru pouvoir expliquer ce résultat par un défaut d'oxydation du sucre dans le poumon, he fait est exact, ce[)endaMtiI ne
se manifeste pas toujours, et il m'a paru que c'était surtout chez les animaux en pleine digestion que l'expérience réussissait le mieux. Chez les animaux à jeun, je suis parvenu tout au plus par ce moyen à faire passer du sucre dans le sang au delà du poumon.
Cependant, messieurs, notre première expérience nous porte à nous demander si ce passage du sucre dans le sang ne résulterait pas de la compression qu'a subie le foie, dans les efforts violents qu'a faits l'animal, plutôt que de Tempêchement de l'accès de l'air dans les poumons. Et dans les cas d'éthérisalion, il y a de même souvent des efforts et des contractions qui peuvent suffire pour déterminer cette apparition du sucre dans les urines, bien qu'il y ait aussi une action spéciale de l'éther ou du chloroforme, ainsi que nous le verrons plus tard.
Quoi qu'il en soit, au début de mes expériences , j'avais pensé moi-même que la destruction du sucre pouvait provenir d'une oxydation. C'est même guidé par cette théorie, et par l'observation que j'avais faite, que la fonction glycogénique commençait aune certaine époque de la vie fœtale , que je fus amené à induire que la production du sucre ayant déjà lieu avant la naissance et la respiration n'étant pas établie pour le détruire , les fœtus devaient être diabétiques, .l'examinai donc, d'après cette vue théorique, des urines de fœtus de Veau de quatre à cinq mois, et je découvris en effet qu'elles contenaient des quantités notables de sucre.
La théorie de l'oxydation paraissait confirmée,
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puisque des conséquences, qui eu étaient logiquement déduites, se trouvaient, à posteriori^ d'accord avec un lait nouveau. Mais, en étudiant ce phénomène de la présence du sucre dans l'urine des fœtus de différents âges, je liouvai d'autres faits qui ne pouvaient plus s'expliquer de la même façon.
La fonction glycogénique du foie ne commence que vers le quatrième mois environ de la vie intra-utérine chez les Veaux. Il était naturel de penser que chez des fœtus, dont le foie ne sécrétait pas encore de sucre, il ne devait pas y en avoir non plus dans les urines. Or, ici l'expérience ne vérifia plus ma déduction. Les urines de très jeunes fœtus sont très sucrées lorsque le tissu de leur foie ne contient encore aucune trace de sucre.
D'un autre côté, le foie présente dans sou tissu des quantités de sucre de plus en plus grandes, à mesure qu'on approche du terme de la gestation ; il était encore très logique de penser que les urines devaient être sucrées de plus en plus en approchant de la naissance; or, c'est encore ce qui n'a pas lieu. L'urine des fœtus de Veau, dès le sixième ou septième mois, cesse de contenir du sucre, quoiqu'il soit alors sécrété dans l'organisme, et qu'on en trouve beaucoup dans le foie.
Je vous donne ces détails, messieurs, parce qu'ils sont importants au point de vue de la méthode expérimentale. Vous voyez quelle a été l'utilité de cette théorie pour me faire découvrir le fait nouveau relatif au sucre dans lurine des fœtus ; mais vous voyez en niême temps qu'en présence de ces faits la théorie
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dut disparaître: car si elle paraissait confirmée dans un des cas, où l'on trouve du sucre dans l'urine, quand il n'y a pas encore de fonction respiratoire, elle ne pouvait plus s'appliquer à l'autre cas, où l'on n'en trouve plus chez les fœtus de sept ou huit mois, bien que chez ces derniers, au point de vue du défaut d'oxygène, et de la formation du sucre, les circonstances sont restées les mêmes.
Je renonçai donc à la théorie parce qu'elle ne résistait pas à l'analyse expérimentale. Ilfaut^ en effet, messieurs, quand on veut édifier une théorie, rechercher non pas ce qui peut la confirmer, mais il faut surtout regarder ce qui peut la détruire, car elle ne sera valable qu'autant que les preuves et les contre-épreuves seront données.
D'autres faits, d'ailleurs, venaient se grouper autour des précédents, et montrer que la théorie de l oxydation, pour expliquer la disparition du sucre, est plus qu'insuffisante.
Des expériences directes nous ont fait voir que la quantité d'oxygène absorbé, comparé avec la quantité d'acide carbonique rendu, est plus grande dans le sang non sucré recueilli dans la veine jugulaire d'un animal à jeun, que dans le sang d'un animal pris en digestion et contenant du sucre, ce qui veut dire, en d'autres termes, que le sang non sucré absorbe davantage d'oxygène et rend relativement moins d'acide carbonique que le sang sucré. Les expériences de MM. Regnault et Reiset faites sur les animaux vivants ont tlonné un résultat identique; on voit que le rapport
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de l'oxygène, exhalé sous forme d'acide carbonique avec l'oxygène absorbé, est plus grand pendant la digestion que pendant l'abstinence.
H résulte donc de ces expériences que la quantité d'oxygène introduite n'est pas dans un rapport croissant avec la quantité d'acide carbonique qui devrait être formé.
De plus, eu faisant des expériences spéciales pour nous rendre compte de la destructibilité du sucre au contact de différents gaz, nous avons trouvé que 1 oxygène ne possède rien de particulier à ce sujet.
Du sang normalement sucré, qui avait été retiré des veines hépatiques , fut divisé en deux parties , l'une soumise à un courant d'oxygène, l'autre à un courant d'acide carbonique prolongé pendant cinq ou six heures. Le sang était entretenu rutilant par l'oxygène qui traversait sans cesse ce liquide, et le sang était au contraire très noir au contact de l'acide carbonique. Au bout de cinq ou six heures, le sucre n'était détruit dans aucun des deux liquides, mais au bout de vingtquatre heures on ne rencontrait plus de sucre dans aucun des deux sangs.
Lorsqu'on prend du sang sucré et qu'on le met au contact de différents gaz, on ne voit pas que l'oxygène ait la propriété d'opérer la destruction plus vite que les autres gaz. Voici ce que nous avons vu :
1° Sur un Chien en pleine digestion et bien portant on retira de la veine jugulaire, du côté des capillaires, du sang veineux, dans lequel on constata la présence évidente du sucre, mais en petite quantité. Alors à
l'aide d'une seringue on aspira 24 grammes de sang de la veine que l'on poussa dans un flacon renversé sur le mercure et contenant 5oo centimètres cubes d'oxygène.
2° Dans une seconde expérience, la même quantité de sang tout chaud est introduite de même dans un flacon de même capacité contenant de lazote. (Cet azote avait été obtenu par l'action de l'oxyde de cuivre sur l'ammoniaque.)
3° Une même quantité de sang dans les mêmes conditions est placée en contact avec de l'acide carbonique.
On avait la certitude que dans chacun de ces flacons se trouvait, avec des gaz différents, du sang également sucré, car à la fin de l'expérience, on constata que le sang était sucré comme au commencement.
Dans tous les flacons le sang s'étant rapidement coagulé, on mêla par agitation le sang avec le gaz, et le mélange avait une couleur très noire avec l'acide carbonique, très rutilant avec l'oxygène et rouge avec l'azote. Après deux heures environ de contact, on retira un peu de sang de chaque flacon, et l'on vit que le sucre avait disparu complétementdans l'azote, qu'il en restait encore dans l'oxygène, et qu'il n y en avait pas disparu sensiblement dans l'acide carbonique.
Ce résultat singulier pouvait laisser quelques doutes dans l'esprit, et i! semblait être expliqué en disant que lazote, au contact duquel le sucre avait complètement disparu, devait être resté alcalin, par suite de sa préparation, et que l'action de l'alcali était intervenue dans
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la disparition du sucre; qui n'avait pas eu lieu dans l'acide carbonique, par suite de l'acidité qui pouvait résulter d'une partie de ce gaz dissous dans le liquide.
IN eus dûmes répéter d'autres expériences en opérant comme dans les circonstances précédentes , et avec du sang pris dans les mêmes conditions, et à la température ambiante avec : i" de l'oxygène pur; 2° de riiydrogèiie préparé par le zinc, et purifié en le faisant passer dans le sulfate de cuivre; 3° avec de 1 hydrogène arsénié; 4° avec de l'acide carbonique; 5° avec de l'air.
Le sang se coagula rapidement dans tous les flacons. On l'agita avec les gaz; il resta rouge en contact avec tous les gaz, excepté avec l'hydrogène arsénié qui l'avait rendu très noir. Au bout de deux heures de contact, le sucre avait complètement disparu dans ce dernier gaz, mais il était parfaitement conservé dans l'hydrogène pur. On n'examina pas les autres flacons à ce moment.
Le lendemain, après vingt heures de contact, on examina tous les sangs et l'on trouva que le sucre avait disparu d'une manière complète dans l'hydrogène arsénié et dans l'hydrogène pur, mais il en restait encore des traces dans tous les autres gaz, oxygène, acide carbonique et air.
Ces expériences ont donné des résultats très remarquables, en ce que l'on voit que l'hydrogène arsénié, par exemple, a une très grande influence sur la destruction du sucre, et que l'hydrogène pur paraît avoir une action semblable. Ces résultats sont à poursuivre,
236 DESTUUCTION DU SDCRE
mais pour le moment nous voulons simplement conclure que Toxy^yène ne se distingue pas des autres gaz sous le rapport de la destruction du sucre; on ne saurait donc lui attribuer d'influence spécifique dans le phénomène de la disparition de cette substance dans l'organisme.
Il y a encore une autre hypothèse dont nous devons dire quelques mots; c'est celle qui suppose que la destruction du sucre, dans l'économie, est due à une combustion du sucre au contact des alcalis. On sait, en effet , que le sang est toujours alcalin ; la vie est incompatible avec l'acidité ou même la neutralité de ce liquide. Si l'on injecte dans le sang un acide queN conque, même un des acides organiques, qui se rencontrent, à l'état normal, dans certains points de l'organisme animal, de l'acide lactique, par exemple, en quantités assez considérables pour neutraliser l'alcalinité du sang, l'animal ne tarde pas à mourir, bien longtemps avant qu'on ait rendu le sang acide ou même neutre.
Mais, la faible alcalinité du sang n'est pas une raison suffisante pour assimiler à la réaction de la potasse caustique sur le sucre ce qui se passe dans le corps vivant, où les liquides sanguins, bien qu'alcalins, ne le sont cependant qu'à un faible degré. Gela d'ailleurs n'explique pas le cas des diabétiques, car chez eux le sang est alcalin.
Voici, à ce sujet, une expérience directe qu'on peut répéter: Si l'on prend du sang sucré des veines hépatiques, et que l'on en fasse deux parts égales,
DANS I,R SANG
l'une qu'on abandonne à elle-même, l'autre qu'où fait cuire et dont on filtre les liquides qui s'en écliappent : dans la première le sucre se détruit, tandis qu'il n'est pas modifié dans le liquide de la seconde qui a filtré, bien que la coction ne lui ait pas enlevé son alcalinité. lia matière orjajanique, qui opère cette destruction, comme nous allons le voii-, a seule été modifiée. Si, d'ailleurs, on injecte dans la veine jugulaire d'uti Lapin un demi-gramme de glucose dissous dans de l'eau pure, comparativement avec l'injection d'une même quantité de sucre additionné de 1 gramme de carbonate de soude, on verra que dans les deux cas le glucose apparaît dans les urines, seulement il nous a semblé s'éliminer plus rapidement, quand il y avait 1 addition de carbonate de soude.
Lehmann et de Becker ont fait des expériences semblables d injections de sucre avec des alcalis, et sont arrivés à la même conclusion , savoir : que le sucre ne se détruit pas en plus grande quantité dans ces conditions que dans les circonstances ordinaires.
Il va sans dire, d'ailleurs, que toutes les objections qu'on peut faire à la théorie de l'oxydation s'adressent, à plus forte raison, à celle qui repose en outre sur le fait chimique de la destruction du sucre par les alcalis.
Ainsi, messieurs, les hypothèses qu'on faisait pour expliquer la destruction du sucre dans l'oi^ganisme, deviennent aujourd'hui insuffisantes en présence des faits nouveaux que je vous ai exposés. Cependant, je ne dois pas me borner à les renverser, sans vous pro-
poser immédiatement une autre théorie (|ui me paraît rendre niieux compte de l'ensemble des phénomènes observés, en vous rappelant ce que je vous ai dit dans la première séance de ce cours, que toutes nos explications sont relatives à l'état actuel de la science.
Les matières organiques peuvent se détruire de deux manières : on par une oxydation, ou par luje fermentation. Nous venons de voir que l'oxydation ne lend pas compte des phénomènes; nous devons donc nous rejeter sur la fermentation, qui est un phénomène que nous voyons s'opérer dans une foule de transformations, soit dans le règne végétal, soit dans le règne animal.
Poui' qu'une fermentation s'accomplisse, vous savez qu il faut, d'une part, une matière fermentescible, de l'autre un ferment. Vous savez aussi que la nature du ferment aune mfl(!ence coiisi(iérable sur la direction qu'il imprime à la fermentation. Ainsi, sous l'influence de la levure de bière intacte, le sucre se transforme en acide carbonique et en alcool. Mais si l'on broie cette levure, qu'on la désorganise, son mode d'action devient tout autre. Au lieu de dédoubler le sucre, dont la formule chimique est C'^H'^O*^, en acide carbonique et alcool, elle le changera en un corps isomère, l'acide lactique, représenté par G^-H'^O*^ + 2HO
Or, dans l'organisme, la fermentation alcoolique ne se produit jamais, parce qu'il n'y a pas le ferment qui lui est propre, la levure de bière; et si l'on cherchait à la faire naître artificiellement, il en résulterait
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de graves désordres, qui amèneraient la mort, ainsi que nous i avons constaté dans l'expérience suivante :
Nous avons injecté dans les veines d'un Chien un mélanjje de sucre et de levure de bière. Rien ne s'oppose ici à l'action que ces deux substances exercent lune sur l'autre; mais, au bout d'un certain temps, l'animai présente les phénomènes d'une maladie grave ; il en résulte une espèce de décomposition du sang qui devient noir, visqueux, toutes les muqueuses et, en j);uticulier, celles de l'intestin grêle sont rouges et laissent suinter du sang. Il survient des diarrhées sanguinolentes qui amènent la mort avec des symptômes plus ou moins analogues aux accidents typhoiques.
[.a destruction du sucre ne s'opère donc pas de cette manière , mais le sucre arrivant au poumon, peut être, sous l'influence de la division extrême du sang, changé en acide lactique, ce qui s'opère par une simple modification moléculaire, dans laquelle l'oxygène ne jouerait qu'un rôle secondaire. Vous savez , d ailleuis, que ce gaz ne fait quimprimtr à la masse fermentescible un mouvement qui peut ensuite se continuer sans lui. M. le docteur Pavy a fait sur ce mécanisme de la destruction du sucre dans l'organisme des expériences très intéressantes.
Ce ne serait peut-être ensuite que dans le système capillaire général qu'aurait lieu l'oxydation d'où naîtrait 1 acide carbonique , rejeté ensuite par les poumons. Mais nous ne pensons pas que cette combinaison, de l'oxygène avec le carbone, se fasse aux dépens des sub-
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Stances versées directement dans le sang, soit qu'elles proviennent de la digestion, soit qu'elles aient été élaborées dans le foie. Nous croyons, au contraire, que ces matières nouvelles qui, pour ainsi dire, n'ont point encore vécu , entrent d'abord dans des combinaisons organiques, et déplacent les matériaux anciens qui sont excrétés sous forme gazeuze, liquide, ou solide. Nous ne pensons pas, eu un mot, quaucun des pbénomènes soit de composition, soit de décomposition, s'opère dans l'organisme d'une manière directe.
A mesure que nous avancerons dans nos études, nous veirons de plus en plus que ces fermentations ont dans l'organisme un domaine très étendu.
Nous consacrerons la leçon prochaine à vous donner quelques vues générales à ce sujet, à propos d'une découverte que nous avons faite récemment sur la production du sucre pendant les premiers temps de la vie embryonnaire.
D0UZIE31E LEÇON.
SOMMAIRE : Examen du fuie d'un suppliciû, — Découverte sur l;i gcne'rntiun et les usaj^es de la matière sucrée dans l'organisme. — Etude des conditions de développement des cellules organiques, — Levure de bière. — Nécessité de la présence d'une matière sucrée. — Expéliencessurle sérum. — Génération de cellules organiques spéciales. — Production de sucre dans des muscles et les poumons de fœtus en voie de développement. — Cette production n'a pas lieu dans les autres tissus. — Ces phénomènes rentrent dans l'ordre des fermentations. — Germination animale. — Rapprochement des animaux et des plantes au point de vue des phénomènes de développement. — Phénomènes de lermentation donn;int lieu aux principales actions chimiques de l'organisme.
Messieurs,
Nous saisissons, à mesure qu'elles se présentent, toutes les occasions de vous rendre témoins des faits que nous vous avons annoncés ici. Nous vous avons dit que le foie de l'homme à l'état de santé, ainsi que le foie des animaux, contient des quantités notables de sucre» mais qu'on n'en rencontre généralement pas dans le foie d'individus morts de maladie. Nous vous avons montré un foie qui était dans ce dernier cas, et qui venait de l'école pratique. Vous avez vu que sa décoction ne réduisait pas le tartrate cupro-potassique. Pour que les expériences faites sur l'homme soient comparables à celles qui ont été faites sur les animaux, il faut donc qu'elles soient reproduites
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dans les mêmes conditions, et c'est ce que nous sommes en mesure de vous faire voir maintenant.
Voici le loie d'un supplicié, que nous devons à l'obligeance de M. Jarjavay, chef des travaux anato miques; on va répéter devant vous les expériences que nous avons faites chez les animaux. On prend un morceau du lissu hépatique, on le broie, on le fait bouillir avec de l'eau, la décoction, comme vous voyez, est très faiblement opaline, car cet individu était presque à jeun : il n'avait pris le matin qu'un peu de chocolat et d'eau-de-vie. Nous traitons la décoction par le réactif cupro-potassique, et vous voyez qu'elle le réduit très abondamment.
Voici , d'ailleurs, un appareil à fermentation qu'on a rempli avec la même décoction, et dans lequel on a ajouté de la levure de bière, vous verrez dans quelques instants la fermentation s'opérer, et le gaz qui s'en dégagera sera absorbable par la potasse, ce qui prouvera la présence de l'acide carbonique.
Le foie de l'homme sain n'échappe donc pas à la loi que nous avons établie sur la présence du sucre dans le tissu hépatique de tous les êtres de l'échelle zoologique.
Nous reprenons maintenant l'histoire du sucre au point où nous l'avons laissée; et nous allons vous parler de ses usages dans l'économie animale.
Il est difficile, au premier abord, de savoir au juste à quoi peut servir le sucre dans l'organisme. Il s'y produit constamment dans le foie depuis une certaine époque de la vie intra-utérine jusqu'à la mort et il doit
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avoir des usages importants à remplir. On a supposé dans certaines théories qu'il se détruisait en produisant la clialeur destinée à entretenir la température propre de l'animal. Mais ce n'est là qu'une supposition, qui ne réunit plus aujourd'hui assez de preuves en sa faveur, pour être acceptée comme l'expression complète de la réalité, car nous avons vu que c'était au moment surtout de la formation du sucre que la chaleur se produisait dans le foie, et que, par conséquent , le maintien de la température semblait dépendre des phénomènes de formation de matières, dans lesquels le système nerveux intervient toujours, plutôt que de la destruction spontanée de ces matières. Je pense que le sucre a d'autres usages à remplir, d'une nature tout à fait différente, et d'une bien plus grande importance. J'ai été amené à cette opinion par des découvertes faites dans une antre voie, que je vous demanderai la permission de vous exposer avec quelques détails, en vous montrant par quelles séries d'idées j'ai dû passer pour arriver aux résultats que j'ai à vous annoncer dans cette séance. Une telle histoire est toujours instructive, surtout au point de vue des méthodes d'investigation. Elle montre que les théories que nous faisons sur les phénomènes réels ne sont jamais que relatives à la masse de nos connaissances, qu'elles changent de face avec les faits que nous découvrons, qu'elles n'ont jamais qu'une existence temporaire, et qu'il faut les envisager, d'abord comme des liens provisoires des notions que nous possédons, et ensuite comme des moyens puissants pour remuer
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les idées et faire surgir des découvertes nouvelles. Ainsi, pour rester dans notre sujet, les connaissances que l'on avait sur les métamorphoses du sucre avaient pu conduire à faire croire que c'était en se détruisant, après avoir pris naissance dans le foie, que cette substance remplissait ses principaux usages. Les faits que je vais maintenant vous exposer, et qu'on n'avait pas soupçonnés jusqu'ici, en élargissant le cercle de nos connaissances, ont fait naître clans notre esprit une théorie nouvelle, et nous ont conduits à penser que le rôle le plus important qu'ait à remplir le sucre dans l'économie, s'accomplit bien plutôt au moment de sa formation, qu'au moment où il se détruit. Eu vous faisant suivre ainsi les variations que subissent nos manières de voir sur les phénomènes physiologiques, à mesure qu'il s'en présente de nouveaux, vous comprendrez mieux l'espèce de rapport que nous avons voulu établir au commencement de ce cours entre les théories toujours subjectives, et les faits qui sont seuls réels. Après cette digression , qui rentre pleinement, ainsi que nous l'avons annoncé ailleurs, dans la nature de ce cours, abordons directement l'objet de cette leçon. A l'occasion de l'enseignement qui m'a été confié à la Faculté des sciences, j'ai été conduit à faij-e quelques recherches de physiologie générale, qui m'ont amené à la découverte que je vais vous exposer aujourd'hui. Je portais mes études sur les conditions d'existence et de développement des cellules organi(}ues. Vous savez, en effet, et c'est maintenant un fait bien connu, que les êtres vivants commencent par être formés de cel-
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Iiilosqui, dans leur évolution uhérienre, produisent les diverses espèces d'organes etdetissus. Or, partout où se manifestent des phénomènes vitaux, il y a deux choses à considérer, l'être ou le tissu qui se développent, et le milieu dans lequel ils opèrent leur développement. Nous n'avons pas à rechercher pourquoi cette cellule primitive produit un être plutôt qu'un autre, un tissu plutôt qu'un autre. Ces questions de cause première ou finale ne sont pas à notre avis du domaine de la science, qui doit sagement se borner à constater les faits, en recherchant non pas pourquoi tel phénomène s opère, mais de quelle manière, suivant quelle loi, et sous quelles conditions il se passe? Il nous importe peu de savoir pourquoi tel embryon produit tel être, mais nous sommes très intéressés à connaître , le milieu, le terrain dans lequel il se développe, le mode d'après lequel s'effectue cette évolution , afin que , mis à même de prévoir ce qui doit se passer pour un être semblable, nous puissions réaliser les circonstances qui lui sont favorables, ou les modifier à notre gré et à notre profit. C'est ainsi que les applications pratiques dérivent de la science pure.
Je commençai donc par faire des observations sur les conditions d'existence des êtres les plus simples. Je pris pour cela ces végétaux cellulaires microscopiques, appartenant à la classe des champignons, et je choisis la levure de bière. On savait déjà que ces végétaux se développent spontanément quand on abandonne à la putréfaction des liquides contenant des matières albuminoïdes et du sucre en dissolution. Au bout
ACTION DU SUCRB DANS LE DÉVELOPPEMENT
d'un certain temps on voit la liqueur se troubler, et il se dépose de petits corps oviformes, qui croissent jusqu'à la grosseur de i/ioo* de millimètre, etdonnent I naissance par bourgeonnement à d'autres corps sembla- I blés à eux qui, en produisant de nouveaux à leur tour, Hnissent par former des espèces de chapelets, tantôt sinqDles, tantôt plus ou moins ramifiés, et composés d'un nombre variable de grains. Mais bien qu'on ait indiqué vaguement les conditions générales de cette production de la levure de bière, soit dans les liquides végétaux, soit dans les urines de diabétiques, on n'avait pas une idée nette de la manière dont les choses se passent: on pensait que c'était la matière albuminoide qui se transformait en ferment, sans se lendre bien compte du j'ôle que jouait ici la matière sucrée. Mes expériences me conduisirent d'abord à reconnaître que la présence de cette matière sucrée était indispensable à la production du ferment, qu'elle formait le milieu nécessaire à son développement.
Je prenais de la levure de bière ordinaire que je délayais dans un peu d'eau, je filtrais sur un filtre composé de plusieurs feuilles de papier superposées, afin qu'il ne passât aucun globule , puis je séparais le liquide que j'avais filtré, et qui contenait quelques traces de matières albuminoïdes, en deux parts : l'une que j'abandonnais à elle-même, l'autre à laquelle j'ajoutais un peu d'une dissolution sucrée.
Or, dans la première, il ne se développait aucun grain de ferment, tandis que des globules de levure de bière se produisaient dans la seconde, en plus ou moins
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jCjrande abondance, en même temps qne la fermentation alcooliqne s'opérait. Je pouvais étudier ces pliénomènes en mettant un peu de ces liquides dans un petit {>odet de verre recouvert d'une lamelle sur le porteobjet du microscope.
J'ai ensuite fait des expériences sur des liquides animaux. J'ai pris du sérum du sang qui, dans l'état normal, ne contenait pas de sucre, je l'ai laissé à une température de i5 à QO degrés; il ne s'y produisait rien, et il se putréfiait au bout de quelques jours ; mais, si je prenais du même sérum et que j'y ajoutasse un peu de matière sucrée, voici ce que j'observais, et vous pourrez facilement répéter ces expériences et constater les mêmes faits. Au bout de quatre ou cinq jours, il se développe des cellules, mais ce ne sont plus des cellules de levure de bière, ce sont des cellules blanchâtres qui semblent avoirdel'analogieavec les globules blancs du sang; ces cellules adhèrent les unes avec les autres, prennent naissance en très grande quantité dans certaines circonstances, et particulièrement dans le sérum du sang de la veine porte ; ce n'est qu'après cette formation de ces cellules particulières que des cellules de levure de bière se produisent à leur tour. Si l'on ajoute alors, sous le microscope, un peu de teinture d'iode , on voit que celles-ci se colorent fortement en jaune brun, tandis que la couleur des premières n'est que peu modifiée. De plus, les cellules de levure ne se dissolvent pas dans l'acide acétique, tandis que les autres sont complètement dissoutes, et disparaissent par l'action de ce réactif.
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Or, ces cariiclèies chimiques sont justement de ceux qui servent dans beaucoup de cas à distinguer sous le nncrosco{3e, les éléments animaux des éléments végétaux. Il semblait devoir en résulter que, dans ce milieu composé de sérum et de sucre, il s'était développé deux espèces de cellules, les unes paraissent d'organisation animale, plus ou moins analogue aux globules blancs du sang, les autres végétales qui forment la levure de bière. Mais ces cellules qui ont ainsi pris naissance, ne vont pas plus loin dans leur évolution, au bout d'un temps variable, tout disparaît, et le liquide se putréfie.
Ces expériences me prouvaient que la présence d une matière sucrée était nécessaire pour la production de cellules organiques isolées, dont certaines d'entre elles présentaient quelques-uns des caractères des éléments animaux.
•l'en vins à me demander alors si le sucre, qui se rencontre dans le végétal partout où il y a un développement à accomplir, dans la germination, au moment où l'embryon s'accroît, dans la sève quand les bourgeons grandissent, ne serait pas aussi une condition du développement des tissus animaux, au moment où ce développement s'opère avec la plus grande intensité, c'est-à-dire pendant la vie fœtale; si le milieu sucré, dans lequel j'avais vu prendre naissance une cellule très analogue à un élément animal, mais qui n'avait pas en elle ou en dehors d'elle ce qui lui était nécessaire pour poursuivre cette évolution et former un tissu , si ce milieu , dis-je, albuminoïde et sucré, ne se
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retrouverait pas lorsque cette évolution coiiliniic dans l'animal, où tout conuuence encore par une cellule?
Je pris donc des fœtus de veau dans les abattoirs de Paris, où ils se trouvent en p,rande quantité, et je cherchai d'abord dans leurs différents tissus en voie de développement, s'il n'y avait pas de matière sucrée. De quelque manière que je m'y prisse, je n'obtins rien immédiatement; mais j'observai, par exemple, que quand je laissais des muscles ou des poumons dans de l'eau ordinaire, exposée à une température de i5 à 20 degrés, au bout de très peu de temps le liquide devenait très acide, ce qui était dû à un développement considérable d'acide lactique , dont je constatais les caractères comme nous le dirons plus loin.
Or, vous savez, messieurs, que l'acide lactique dérive ordinairement de la matière sucrée, par suite d'une transformation moléculaiie, et qu'il a la même composition élémentaire que le glucose (G^'H^^O^^, 2HO).
Il était donc naturel de penser que le sucre avait préexisté là où nous trouvions de l'acide lactique, de même que, lorsque nous trouvons de la dextrine, nous concluons à l'amidon qui lui a donné naissance. Mais il fallait surprendre le sucre à sa formation, puisque primitivement on ne le trouve pas dans le muscle, ni dans le poumon. Il fallait arrêier la fermentation , ou du moins la rendre assez lente pour que nous puissions en saisir les diverses périodes, et c'est ce que nous avons obtenu, soit en exposant les macérations de tissus de fœtus à des températures basses, soit
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en les traitant par différentes substances, par l'alcool, par exemple, qui arrête la fermentation lactique sans empêcher la fermentation glycosique. Nous avons pu ainsi retirer du sucre du tissu des poumons et des muscles; voici cette matière qui en contient énormément, ainsi que vous pouvez le voir à sa réaction sur le tartrate cupro-potassique, et parce que, d'ailleurs, mise dans un tube avec de la levure de bière, elle donne de l'acide carbonique et de l'alcool, dont voici également un échantillon.
Nous avons doue trouvé ce fait, qui n'avait jamais été soupçonné, c'est que le poumon, c'est quïin muscle qui se développe, comme la graine qui germe, contient une matière susceptible de se transformer en sucre. Tant que l'être vit, ce sucre, pour ainsi dire à l'état naissant, est sans doute éliminé, transformé aussitôt que produit, et ne peut pas alors être décelé, mais au moment où les fonctions vitales viennent à cesser , l'évolution spontanée de cette sorte de fécule animale, que nous n'avons pu isoler jusqu'à présent, continue néanmoins, mais alors comme un simple phénomène chimique.
Et ce qui prouve que cette matière sucrée est bien en rapport avec les phénomènes de développement, c'est que cette propriété, que possèdent les poumons et les muscles de produire de la matière sucrée, n'existe que dans l'état embryonnaire , c'est-à-dire au moment où les tissus se forment, car lorsque leur évolution est achevée, les mêmes phénomènes n'ont plus lieu. Une fois que le tissu est développé et, en général, à partir
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du cinquième mois de la vie inlra-utérine, cette propriété diminue, et environ vers le huitième et neuvième mois, quand le muscle est définitivement constitué dans ses éléments, elle m'a paru cesser complètement.
Mais, il y a ici un fait très remai-quable, c'est que tous les tissus ne sont pas aptes à donner lieu à cette production [;lyco(jénique ; ce qui porte à penser qu'il y en a dont le développement n'a pas besoin, pour s'effectuer, de l'intervention d'un principe sucré. Il est probable qu'il y aura à tirer de ce fait des analogies lonctionnelles encore inconnues entre les tissus, par rapport au milieu organique primitif, qui n'est pas le même pour tous , bien qu'ils procèdent originairement de l élément cellulaire commun.
Ainsi, en essayant les divers tissus, les uns après les autres, nous avons trouvé que le sucre ne se développait que dans le poumon, et dans le système musculaire, soit de la vie animale, soit de la vie végétative, comme dans le cœur, la tunique de l'intestin, celle de la vessie, etc.
Mais tout le système glandulaire, le système nerveux, la peau, les os, ne donnent jamais lieu h une production sucrée; et ce qui est surtout remarquable, c'est de voir que le foie, qui deviendra plus tard l'organe glycogénique, quand les fonctions seront localisées, se trouve à cette époque de la vie embryonnaire dans le même cas que toutes les autres glandes, la rate, le rein, le thymus, le pancréas, les glandes salivaires, etc., qui ne donnent jamais de sucre.
Je n'ai fait ici, messieurs, que vous esquisser à
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grands traits lliistoire de cette découverte, dont nuiis VOUS donnerons les preuves expérimentales dans nne prochaine séance, quand nons aurons à examiner le mécanisme suivant lequel le suci'e apparaît dans l'organisme animal, et vous verrez qne nons avons là une preuve de plus, qne la matière sucrée appartient bien réellement aux dt ux règnes des êtres vivants, de telle façon que le foie représenterait la continuation de phénomènes embryonnaires. L'animal a donc en lui tons les matériaux nécessaires pour produire du sucre, et certes on ne dira plus ici que cette matière préexiste à l'état de liberté dans les muscles de fœtus, car après avoir lavé et broyé ces tissus, la matière insoluble dans l'eau donne naissance à du sucre. Bien plus, si vous faites cuire ces mêmes tissus, vous leur ferez perdre la propriété de produiic du sucre, parce que vous aurez détruit la matière fernientescible, qui est toujours une substance albuminoïde. Ce sucre ne peut donc provenir, ni de l'amidon insoluble, et qui ne peut être transporté d'un organisme dans l'autre, ni du sucre des végétaux. On ne saurait plus conserver de doute sur l'origine animale du sucre, malgré les tentatives qui se produisent actuellement de la part de quelques personnes, encore au point de vue de certaines doctrines finalistes, qui ne sont plus de notre époque et qu'il faut reléguer parmi les errements de la métaphysique des siècles passés.
Tia théorie d'une séparation tranchée dans les phénomènes de nulriîion, entre les deux règnes de la nature qui, dans certaines limites, peut avoir sa raison
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délie, n'est pas admissible d'une manière Menéiaie, et la découverte que nous venons de vous exposer établit entre eux un rapprochement de plus. Il y a dans les uns comme dans les autres une véritable germination saccomplissant suivant des modes différents sans doute, mais dans des milieux qui ont une analogie de composition. Dans les végétaux, sous Tinlluence des matières albuminoïdes , l'amidon insoluble se transforme en glucose soluble; il en est de même chez les animaux, bien qu'on n'ait encore constaté que la présence du sucre, mais cela suffit pour en conclure la présence de la matière insoluble qui doit précéder le sucre, matière sans doute différente de l'amidon, mais donnant toujours lieu à la fermentation glycosique qui est la condition commune.
Il se passe donc dans les poumons et muscles du fœtus deux ordres de fermentations, une fermentation glycosique, c'est-à-dire une formation de sucre aux dépens d'une matière azotée insoluble préexistante, et une fermentation lactique qui se produit aux dépens de la matière sucrée elle-même. A l'aide de l'alcool, nous empêchons cette dernière, c'est ce qui fait que nous pouvons accumuler le sucre dans les liquides de fermentation. Mais dans les fœtus pendant la vie intra-utérine, la fermentation glycosique paraît seule avoir lieu, et le sucre qui s'y trouve paraît s'éliminer à ce moment sans passer à l'état d'acide lactique. C'est ainsi que nous pouvons comprendre cette découverte que nous avions faite, et que nous ne savions plus comment expliquer duns la théorie de
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Toxydation, à savoir que l'on li'ouve du sucre dans l'urine des fœtus, dès que la vessie est formée, ainsi que dans les liquides de l'amnios et de l'allantoïde, et cela bien avant que le foie ait acquis sa propriété glyco^fjénique. C'est ainsi également qu'on s'explique que, chez les fœtus arrivés aux dernières périodes delà gestation, . le sucre cesse de se rencontrer dans les urines, comme il cesse aussi de se produire dans les muscles et dans les poumons. A cette époque , le liquide de l'amnios subit probablement une espèce de fermentation visqueuse, car il devient visqueux en même temps que le sucre disparaît.
Maintenant, comment pouvons-nous comprendre l'intervention de la matière sucrée dans la germination soit végétale, soit animale? Nous avons des cellules organiques qui, pour se développer dans le milieu qui les entoure, doivent lui emprunter incessamment des I matériaux qui se trouvent facilement assimilables , parce qu'ils sont dans des combinaisons très instables.
C'est cette mobilité des éléments qui entretient constamment les phénomènes de la vie, en permettant aux matières de se grouper de mille façons et d'une manière non interrompue. Tous les phénomènes de fermentation introduisent dans les liquides animaux cette mobilité nécessaire pour l'entretien des actes de la vie, et la matière sucrée est une des plus communes soit comme résultais, soit comme source de fermentation. En un mot, les cellules organiques animales et végétales doivent donc se développer dans un liquide où se passent des phénomènes de fermentation empê-
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chant les matières fie tomber à l'état de produits fixes et d'acquérir une stabilité ou indifférence chimique, qui est le caractère de tout ce qui ne vit plus. Ou comprend de cette façon que les cellules organiques puissent s'approprier des éléments chimiques qui sont dans un état qu'on peut comparer à ce que les chimistes appellent l'état naissant. La nécessité des faits que nous venons de signaler paraît encore démontrée, par ce qni arrive [quand on ajoute dans ces liquides des substances capables d'empêcher la fermentation, telles que l'acide cyanhydrique, l'arsenic, etc.; on voit alors tous ces phénomènes de développement s'arrêter aussitôt.
Mais, messieurs, comment tout ce que nous venons de dire peut-il s'appliquer aux usages du sucre dans la fonction du foie, et comment cela pourrait-il nous fournir quelques lumières relativement à la théorie du diabète?
Nous sommes, sans doute, allés par des déductions, en apparence bien éloignées de notre sujet, chercher des arguments pour lui appliquer les résultats que nous venons de vous exposer. J'aurais pu me dispenser peut-être de vous parler de tous ces développements cellulaires et aborder directement les usages du sucre chez l'adulte, en vous donnant comme des résultats purs et simples tous les faits dont je viens de vous expliquer la génération? Mais, j'ai voulu, comme cela doit se faire dans cet enseignement dont nous avons retracé le caractère au commencement de ces leçons , vous conduire par toutes les phases de la découverte
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que nous devons exposer, afin que vous voyiez par vous-mêmes par quels tâtonnements l'esprit doit passer, à quelle diversité de points de vue il doit se placer dans l'étude de questions aussi compliquées, avant d'arriver à une découverte qui peut ensuite se résumer en quelques mots, et qui change, une fois établie, la théorie (jui avait servi de fil conducteur dans la série des recherch(^s.
En nous plaçant au point de vue de l'organisme adulte, nous n'aurions pu concevoir le principal rôle du sucre que dans sa destruction, comme on l'avait déjà supposé. Mais, par la théorie du développement, nous arrivons, au contraire, à conclure que les usages les plus imporlants de cette matière ne sont pas remplis, au moment où elle se détruit dans le sang, mais bien quand elle prend naissance dans le foie.
C'est au moment où la matière animale, qu'on n'a pu encore isoler, mais qui préexiste au sucre, se dédouble de manière à donner naissance à ce produit, c'est à ce moment, dis-je, que naissent les éléments organiques qui doivent ultérieurement accomplir leur évolution pour produire la rénovation des tissus de l'individu. Il faut bien remarquer toutefois ce qui a été dit relativement à ces faits de germination, en présence de la matière sucrée, qui n'ont lieu que dans les muscles et dans le poumon.
Quant aux autres tissus, ils se développent dans des conditions différentes, et pour le système glandulaire, en particulier, nous sommes portés à croire, par des vues encore incertaines , il est
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poursuivrons, que ce sont les produits des {ganglions lymphatiques qui fournissent les matériaux nécessaires à leur rénovation.
Quoi qu'il en soit, nous avons voulu vous donner, dans celte séance, une vue nouvelle sur les usa^jes de la matière sucrée dans l'organisme, sans insister davantage sur cette question que nous traiterons plus tard.
JNous reprendrons dans la prochaine leçon l'/wV/o/re de la fonction glycogénique du foie.
TREIZIEME LEÇON
6 FÉVRIER 18ob.
SOMMAIRE : Examen de l'ancienne théorie de la produclion exclusive du sucre par les végétaux. — Point de vue de cette théorie vis-àvis des questions physiol(i{;i(]ues. — Erreurs de doctrines, de niétliocles et de faits. — Expérienie t'oudamentale pour la iliéorie de la production du sucre dans l'organisme animal. — Examen du sang avant et après le foie. — L'ancienne théorie n'en tient aucun compte. — De l'intervention de la chimie dans les questions physiologiques. — De la présence du sucre dans le san{j. — Epoque de cette découve- !e. — Conditions de la production de ce phénomène. — Théories de la dépuration du sang parle foie, — De la condensation du sucre dans le même organe. — Prétendues preuves à l'appui de ces manières de voir. — Contradictions. — Sophismes, — Erreurs.
Messieurs ,
Dans la dernière séance nous avons fait une sorte de digression en vous rendant compte des recherches auxquelles nous nous sommes livré louchant le rôle de la matière sucrée dans 1 état emijryonnaire. Ceci ne rentrait pas directement dans l'histoire du foie, puisque les laits tjue nous vous annoncions se passaient en partie avant que cet organe opérai ses fonctions. Nous avons voulu vous donner seulement des idées nouvelles sur les usages de la matière sucrée dans l'organisme, en vous montrant de quelle manière nous sommes arrivé à penser que les principaux usages du sucre s'accomplissaient bien plus au moment où ce produit prend naissance, qu'au moment où il se
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détruit. Nous nous l)ornoii.s, j)Our le uiomciit, à établir cette vue fjuc nous rcjirendrons plus tard, ei nous allons continuel' 1 histoire de la foncliou (jlycojjcnifjue du foie que nous développons devant vous depuis le coniniencemeut de ces leçons.
Mais, à ce propos, messieurs, je crois qu il est nécessaire, à cause des attaques récentes dont elle a été l'objet, que nous revenions en quelques mots sur cette fonction toute physiologique de la production du sucre par un organe spécial, et de lorigine intérieure de cette matière chez l'homme et les animaux.
TiOrsque nous publiâmes, il y a quelques années, les faits qui établissaient la réalité de la fonction ^lycogénique, ils furent admis par un grand nombre de physiologistes et de chimistes, qui examinèrent les choses de très près. Lehmann, en particulier, fit un travail très étendu sur la composition du sang, avant et après le foie, et il fut frappé de la quantité de sucre qui sortait de cet organe par les veines hépatiques, et qui n'était nullement en rapport avec celle qu'il avait rencontrée dans le sang de la veine porte, et il fut amené, comme nous, à conclure que le sucre se forme dans le foie. Ensuite, comparant cette production du sucre dans le foie avec la disparition d'une partie des éléments albuminoïdes du sang qui traverse le tissu hépatique, il en conclut que c'était aux dépens des substances albuminoïdes que la matière sucrée se produisait. Nos expériences physiologiques avaient été répétées, soit en France, soit à l'étranger, par un grand nombre d'observateurs qui sont arrivés , en se plaçant
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dans les conditions physiologiques que nous avions indiquées, aux mêmes résultats et aux mêmes conclusions que nous.
En présence des faits si nets que nous avions reproduits devant une commission de l'Académie des sciences, devant un grand nombre de savants français et étrangers, que vous avez pu voir vous-mêmes, puisque nous avons refait les expériences devant vous pour prouver le rôle du foie comme producteur de sucre, on avait pu croire que Fancienne théorie qui considérait la matière sucrée comme venant toujours du dehors ne trouverait plus de défenseurs. Mais les théories ne se résignent point ainsi à mourir, elles reparaissent de temps à autre, toujours avec les mêmes arguments qui avaient servi à les élever autrefois, et sans tenir compte des progrès de la science.
Dans la séance de l'Académie des sciences, du 29 janvier dernier, on a lu le résumé d'un Mémoire, qui a été reproduit depuis dans la Gazette liebdomadaire du 1 février, que nous avons sous les yeux et dans lequel on revient encore sur cette idée : Que le sucre qu'on rencontre dans l'organisme provient exclusivement des végétaux.
J'avais cru d'cibord ne devoir rien dire de ce travail qui, comme je vous le démontrerai tout à l'heure, n'a rien de physiologique, bien qu'il ait la prétention d'aborder et de juger des questions physiologiques. Mais quelques personnes qui suivent ce cours m'ayant demandé de m'expliquer sur la portée des arguments qu'on y propose, il est de mon devoir d'y répondre.
SUR LA GLYGOGÉNIE AMMALIÎ. 2Gl
En physiolo(>ie, en effet, les [)ht''iioinènGS sont tcllomeiit complexes , et pour décider une question il faut avoir présents à l'esprit une telle masse de faits, que nous comprenons sans peine le trouble et l'hésitation qui saisit 1 esprit du public, quand on vient devant lui contester les faits les mieux établis par des raisonnements dont il ne saisit pas, au premier abord, le peu de valeur réelle.
D'ailleurs, messieurs, c'est dans cette chaire que doivent se débattre les questions à l'ordre du jour, f^a science militante, qui ne peut pas entrer dans un enseignement dofjmatique, a naturellement sa place au Collège de Fi-ance, et si je me taisais sur une pareille ([ucslion, on pourrait peut-être s'autoriser de mon silence pour attribuer à ces attaques plus de portée qu'elles n'en ont réellement.
Dans cette discussion, je m'abstiendrai de toute personnalité. Ce ne sont pas des hommes qui sont en présence, ce sont des idées d'une part, et des faits de l'autre. C'est une théorie que nous avons à combattre; elle n'est point l'œuvre des personnes qui la soutiennent en ce moment, ce n'est donc point à celles-ci que nous nous adressons. Si nous prenons leur travail pour texte de discussion, c'est simplement pour fixer les idées sur les arguments qui y sont i eproduits, et qui doivent avoir là toute leur force, puisfju'ils sont donnés dans le but de nous combattre.
L'auteur du travail nie d'abord la production exclusive du sucre dans les végétaux, par sentiment. Il lui répugne, dit-il, d'admettre que Féconomie animale se
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donne la pciiK; de fabriquer une substance pour la détruire nussilôl. Ces sortes de répugnances, messieurs, non! eu ri u affnirc avec la science; au même titre, je pourrais dire qu'il me répufjne, à moi, d'admettre que les animaux, (jui ont une vie bien plus complexe que les véfîétaux , ne puissent produire tout ce que font ces derniers. Mais il est clair qu'un tel point de vue, purement sentimental, ne saurait constituer un argument en pareille matière. Puis vient alors cette confusion entre les faits et les théories. x\insi , le résultat que nous avons obtenu en localisant la sécrétion du sucre dans le foie, « sei-ait (dit-on) en opposition avec les dé- » {'ouvei'tes de la cliimie organique, et avec ces belles » et simples relations que la science moderne a si lii- )j mineusement établies entre les fonctions comparées » des animaux et des plantes. »
Or, messieurs, on (lccoin>re un fait, et Ton conçoit une théorie. FiCS laits que nous avons découverts ne contredisent point les découvertes de la chimie organi- (|ue, ils s'ajoutent à la masse des connaissances acquises ; et rensemble de tous ces faits ne [)0uvant plus rentrer alors dans les relations établies entre les animaux et les plantes, si simples et si lumineuses qu'elles soient, celles-ci dispaiaissent comme désormais insuffisantes. Ce sont les conceptions, les manières de voir, les théories qui changent et se contredisent, ce ne sont jamais les faits.
Vous voyez donc, messieurs, dès l'abord, un vice de méthode dans la manière d'attaquer la question, et il va être intéressant d'en suivre le développement.
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Ainsi, on aborde le sujet avec nue docUine |>iécoiiciie. 11 répupjiie de voir les faits aLitrei!;eut f|iie la théoi'ie ne les conçoit, et Ton vous diia plus tard que, bien qu'on ait constaté la présence bien positive du glucose dans le tissu du foie, on persiste toujours dans l'idée que lesucre ne peut pas provenir d'une sécrétion propre de cet organe, et qu'il a sa source unique dans l'alimentation. Nous pouirious en rester là; de telles déclarations nous sutfîsenl pour juger dans quel esprit seront faits des travaux entrepris sous la pression de telles doctrines, mais nous voulons poursuivre l'analyse, poui" vous montrer combien v\ne idée arrêtée, dans l'étude d'une question, apporte de trouble dans la logique et dissimule, aux yeux de l'observateur prévenu, des contradictions flagrantes pour tout autre, entre ses raisonnements et les faits qu'il constate, et avec quelle facilité il oubliera les conditions d'une expérimentation sérieuse et vraiment scientifique.
Ne comprenant pas le point de vue physiologique, qui seul devrait dominer dans ces études, et qui, bien observé, conduirait à la véritable solution, fauteur eu question commet, à ce sujet, les erreurs les pi us graves, et avance, par exemple, des propositions de ce genre : ic Ces oscillations, ces espèces d'intermittences recon- " nues dans la fonction giycogénique, nous semblent » un autre argument contre l'existence même de cette )' fonction. Une sécrétion qui n'est en jeu qu'à certains » intervalles, qui ne s'éveille, chez les animaux, que » sous Fempire, sous l'excitation de l'acte digestif.
264 lîXAMEN DE QUEI.QUI'S CRITIQUES
» qui diminue par le jeùiic, et s'éteint j)ar une absti- » nence prolon^^ée ou par les maladies, s'écartait trop » manifestement du mode général des sécrétions phy- » siologiques, pour ne pas élever de doutes sur sa » réalité. »
Ainsi, messieurs, l'intermittence de la production du sucre prouverait qu'elle n'est pas le résultat d'une sécrétion, parce que, dit-on, les sécrétions sont continues. Mais s'il est , en physiologie , un point bien établi, c'est certainement celui-ci : que les sécrétions n'ont lieu qu'à certains moments, et qu'elles offrent précisément ces oscillations , ces alternatives de repos et de mouvement organique, qui sont le caractère de toute fonction vitale. Chacun sait , en effet , pour prendre (juelques exemples , que la sécrétion parotidienne, la sécrétion gastrique, la sécrétion pancréatique, la sécrétion biliaire, sont essentiellement intermittentes. Il n'y a que les excrétions f|ui peuvent être continues. Aucun physiologiste ne confondra ces choses.
Et, toujours pour les besoins de la cause, on dira que le tissu du foie ne renferme de sucre que pendant la digestion, ce (jui s'accorde parfaitement avec la théorie, mais ce qui est complètement erroné, ainsi que je vous l'ai prouvé maintes fois, et comme je vous le montrerai tout à l'heure. Le sucre, en effet, ne disparaît du foie qu'à la suite d'une longue abstinence, quand la mort est prochaine, et que l'animal a perdu les 4 dixièmes de son poids, et que son retour à la vie est désormais impossible.
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Ainsi, messieurs, on eonunence par des erreurs de doctrines, on continne par des erreurs de faits, je vous montrerai bientôt qu'on finit par des vices de looique vraiment incroyables.
Avant d'aller plus loin, permettez-moi de remettre sous vos yeux cette expérience qui consiste à montrer que chez un Chien à jeun depuis deux ou trois jours, le sang de la veine porte ne contient pas de traces de sucre, tandis que le sang des veines hépatiques en présente des quantités considérables.
Nous tuons l'animal par la section du bulbe rachidien, comme vous l'avez dt^à vu faire ; nous lui ouvrons le ventre, nous saisissons le paquet des vaisseaux et des nerfs hépatiques, et nous lions le tout en masse pour empêcher le reflux du sang venu du foie dans la veine porte, puis nous prenons alors du sang de cette même veine; nous ouvrons la poitrine et prenons du sang des veines hépatiques. On va traiter ces deux sangs de la même manière, en ajoutant du sulfate de soude et faisant cuire pour en exprimer le liquide. Vous allez voir tout à l'heure que le liquide sorti du sang de la veine porte, ainsi traité, ne réduira pas le tartrate cupro-potassique, tandis que celui des veines hépatiques le précipitera abondamment.
C'était donc là, messieurs, l'expérience fondamentale, qu'il fallait répéter tout d'abord, et qui devait ouvrir les yeux, et qui aurait empêché de dire que le sucre n'existe dans le tissu du foie que pendant la digestion. Mais les théories qui se regardent comme l'expression absolue et définitive de la réalité repu-
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fjnent à voir les [ails qui les contredisent et persistent tians leur aveuglement. Ceci est aussi une vérité pliysiologique clans un autre ordre.
Cependant, des expériences ont été instituées, ties analyses ont été faites, qui, restant au point de vue chimique pur, sont dès lors exactes, et viennent confirmer les nôtres. Mais, le côté physiologique étant complètement méconnu, on n'a vu qu'une des faces du problème; on a cru faire la découverte de faits établis déjà dcjuiis lon;>temps, et l'on a pris pour [jénéi'alco qui n'est qu'un cas particulier, et l'on a cm à une fixité de phénomènes qui ne se rencontrent pas. Il ne faut jamais oublier, en effet, messieurs, que dans la science de la vie les faits bruts ne sont pas des preuves. Sur la même question on peut répondre oui et non, et paraître avoir raison des deux côtés, quand on se place à des points de vue différents et incomplets. Mais la science physiologi(|ue permet de fixer dans cpiel cas il faut dire oui, et dans quel cas non; et voilà justement pourquoi, pour juge»- une question vitale, il faut être physiologiste. Le chimiste qui instituerait seul une analyse sur un cas particulier, qu il prendrait pour un fait général, ignorerait, le jdus souvent, qu'on peut, un njoment après, lui faire faire, sur un cas qui lui paraîtra complètement identique, une autre analyse tout à fait contradictoire avec la première. Quelle conclusion tirera-t-il delà? Et s'il n'a vu qu'un cas, quelle foi peut-on ajouter à sa conclusion? (j'est là cependant la position dans laquelle s'est mis le critique en question pour traiter les questions de physiologie.
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quand il n'a pas tenu compte avant tout des conditions physiologiques des phénomènes.
Ainsi,messieurs, la théorie avait besoin de constater, |)oni' i<:^s conclusions f|n'elle va en tirer tout à I henre, (ju'il existe du sucre dans le sang des animaux, et en particulier, dans le sang des animaux de boucherie. Le fait était déjà connu et étaidi. M. Magendie , en 1846, a publié un travail sur ce sujet; Garot en Angie(ei're,Schmidt à Dorpat,Lehmaim à Leipzig, etc., ont constaté la même chose; nons avons déterminé nous-mêves dans quelles conditions on pouvait rencontrer cette substance dans le système circulatoire générai, et i! sulfit de vous rappeler ce que \e vous ai dit dans une des séances précédentes.
Nous savons, de plus, qu'il suffit de faire exécuter à un animal des mouvements violents des muscles diaphragmatiques et abdominaux, en particulier, pour rencontrer le sucre dans le sang de la veine jugulaire. V^ous savez aussi que , quand la sécrétion glycogéniquc est à son summum d'activité, le sucre se généralise dans tout l'organisme.
Dans le sang de bœuf pris dans les abattoirs, quand il est frais, on en trouve toujoni-s, et voici pourquoi. Pour saigner les bœufs que l'on vient d'assommer, le boucher leur enfonce le couteau jusque dans l'oreillette droite; le sang qui s'en écoule vient donc en partie des veines hépatiques. Et si l'on observe, en outre, que ponr faire dégorger le sang que contient l'animal , on appuie fortement avec le pied justement dans la région du foie, de manière à exprimer
le plus possible cet or^jUne, vous comprendrez alors, d'après ce que nous avons dit dans une précédente leçon, comment il se fait que le sang qui sort par la plaie, mélangé avec celui qui vient des veines hépatiques, contienne des quantités notables de sucre; et toutes les fois que j'ai pris du sang venant de l'abattoir, j'ai constaté le même fait. Il faut noter, en outre, que ces animaux peuvent être en digestion, ce qui augmente encore la quantité de sucre dans l'organisme ; qu'ils font des efforts violents, si au lieu d'être assommés, ils sont simplement égorgés, etc. Mais, si au lieu de fair<i l'expérience de cette manière, qui n'est aucunement physiologique, on l'eût répétée comuîe nous venons de vous la montrer, comme Lehmann ainsi que d'autres expérimentateurs l'ont faite, on n'eût pas trouvé de sncie, ou bien dans les cas où l'on en eût trouvé, cas que nous avons déterminés nous-mêmes, on en eût rencontré des quantités beaucoup plus considérables dans les veines hépatiques que partout aillleurs.
Quoi {ju'ii en soit, les faits purement chimiques ne pouvant être niés, car ils sont trop évidents, on est forcé d'accorder qu'il y a du sucre dans le foie, qu'il y en a toujours, toutes proportions gardées, environ trois foisplusquedans le sang, dans les circonstances où Ion a observé et sur lesquelles nous avonsfait nos réserves. Ainsi, on reconnaît qu'il y a environ o,5o pour loo de sucre dans le sang, et i,5o pour loo dans le foie. Nous fixons ces chiffres, parce que nous allons arriver au raisonnement final , et vous verrez alors
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quelle incohérence il y a entre les conclusions et les prémisses.
Ne voulant pas faire du foie un organe sécréteur du sucre, la théorie en fait d ahord un or^wane dépurateur, séparant d'une part les produits inutiles à la nutrition, de l'autre les matériaux qui peuvent directement servir à l'assimilation. Indépendamment du vague et de l'indéfini que comporte une telle qualification, on pourrait demander comment il se fait que des matériaux au moins inutiles à la nutrition, comme 1 arsenic, le mercure, et un certain nombre d'autres métaux qui se fixent dans le foie d'une manière presque indéfinie, ne soient pas dépurés par cet organe essentiellement dépurateur.
Puis, quant au rôle du foie vis-à-vis de la matière sucrée, il devient un organe condensateur. Si l'on ne considérait que le cas des animaux herbivores, on pourrait concevoir que le foie gardât le sucre que lui apporte chaque digestion pour le verser ensuite peu cl peu dans le sang; cependant, comme on sait qu'il s'y détruit très vite, on pourrait s'étonner d'en trouver encore presque autant, après trois ou quatre jours de jeûne absolu , que dans l'état normal, qui eu apporte incessamment des quantités nouvelles; et la physiologie sait, d'ailleurs, (jue si l'on prend deux animaux de même espèce, qu'on les mette à jeun tous les deux, et que l'on empêche dans l'un le sucre de se produire, en lui coupant, par exemple, les pneumogastriques, de ces deux animaux tués au même moment, celui-ci ne présentera pas la moindre trace de sucre dans son
foie, tandis que l'autre en ania toujours dis fjuauiités considérables.
Mais ou n'en reste pas là, et alors voici le raisonnement pour les animaux qui vivent de chair. Le sucre qui se trouve dans le foie des Carnassiers vient du sucre qui se trouve dans le sang des Herbivores , et celui-ci a sa source dans les végétaux.
« La viande des animaux de boucheiie, dit-on, ren- » feime des vaisseaux; ces vaisseaux contiennent du sang V (ce sang est sucré, o,5o pour loo). Ainsi, la chair de w bœuf et de mouton qui avait servi à nourrir les Chiens » dans les expéiiences de M. Berriard contenait du » sucre, et l'on administrait,sans s'en douter, le composé » même que l'on voulait ultérieurement rechercher. » En vérité, il faut être égaré par une théorie pour émettre de pareilles assertions, et supposer que nous ayons pu donner, sans nous en doute/; sans le rechercher, du sucre avec les aliments; et celui même qui avance une pareille idée ne recherche pas luimême, et tout d'abord, s'il y a du sucre dans cette même viande que nous aurions pu donner. J'avoue que, parmi toutes les objections (jue j'ai pu supposer, je n'aurais jamais pensé à celle-là.
D'ailleurs, les expériences qui réduisent à néant de pareilles assertions sont faciles à faire. Voici de la viande de boucherie fraîche, c'est-à-dire dans les conditions où l'auteur du travail en question supposait que nous la donnions à nos animaux; ou la broie, on la traite par l'eau chaude, et vous verrez qu'elle ne contient aucune trace de sucre.
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.Mais nous nom rissions lo plus souvent les Chiens en expérience avec de la fête de mouton préalablement bouillie , dont l'eau de lavage enlevait les matières solublcs , et pai- conséquent le sucre. Voici de cette même viande avec laquelle des Chiens ont été nourris j)eudant des mois entiers- on la broie, on la traite par leau, le liquide qui s'en échappe ne contient pas la moindre trace de sucre. On ne comprend pas de pareilles objections, quand des expériences aussi simples et aussi faciles à faire n'ont même pas été vérifiées, et certes elles en valaient la peine, quand on se permet d'en tirer de telles conclusions.
Mais ce n'est pas tout encore, et suivez un peu ce raisonnement.
On vient de dire que le foie contient i à i ,5o de sucre pour loo; supposez le foie d'un Chien qui pèse 5oo grammes, il contiendra ô à 6 grammes de sucre au minimum. On admet que le sucre se détruit à mesure qu'il se forme; par conséquent, on admet qu'une digestion fournit au moins 5 grammes de sucre qui se condensent dans le foie, et l'on ne cherche pas s'il y a 5 grammes de sucie dans un repas que l'on fait faire à l'animal. Quand même on le nourrirait avec de la viande de boucherie saignante, il faudrait, d'après les calculs énoncés dans le Mémoire, (ju'elle contînt un kilogramme de san;> ! El il faudrait de plus que cette viande et ce sang fussent encore chauds, extraits à l'instant même du bœuf qui vient d'être abattu; car 1 auteur a bien soin de faire remarquer quelque part,
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qu'au bout de très peu de teuips le sucre se détruit dans le sang, ce qui fait qu'on ne l'avait pas, croyait-il, observé avant lui. Tout cela devient incompréhensible.
Ainsi, messieurs, en résumé, on ne nie point les faits, parce qu'ils ne sont pas niables; on ne nie pas que le foie contienne du sucre en proportions considérables. Mais on n'a pas voulu faire ces expériences si simples et si nettes que j'ai toutes répétées devant vous, savoir : en premier lieu, prouver que les aliments avec lesquels nous noui-rissons (!es Chiens pendant des mois entiers ne contiennent pas de (races de sucre; que le sang de la veine porte de ces mêmes animaux carnassiers, soit à jeun, soit en difjcstion, n'en présente pas de traces quand on fait l'expérience convenablement. On constate, eu second lieu, le sucre dans le tissu du foie comme dans les veines hépatiques; ce sucre est versé à chaqne instant dans le système circulatoire, où il disparaît peu à peu.
Alors, au lieu d'accepter purement et simplement le foie comme un organe sécréteur du sucre, ce qui est prouvé par des considérations de toute nature, on torture pour le besoin de théories l'explication des phénomènes.
Maintenant, messieurs, achevons les expériences que nous avons comincncées. Voici le liquide provenant du sang de la veine porte, nous y ajoutons du tartrate cupro-potassique, nous chauffons; pas de traces de réduction. Ici il a été mis avec de la levure de bière, il n'y a pas eu de fermentation.
Nous en faisons autant avec le liquide provenu
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du sang des veines hépatiques; vous voyez dans ce cas une réduction abondante, et ici dans ce tube la fermentation a continué sa marche très activement.
Enfin, voici du Hquide résukant de la décoction du foie; vous voyez qu'il est jaunâtre, transparent, ce qui tient à ce que l'animal est à jeun, car il serait opalin ou laileux s'il était en digestion de matières féculentes, comme je vous l'ai flit déjà. Il réduit abondamment le réactif cupro-potassique et fermente très vite, car vous voyez qu'il y a déjà une grande quantité d'acide carbonique dans l'appareil à fermentation.
Voici également l'eau de décoction de la viande fraîche, et celle de la tête de mouton, aliment dont nous nourrissonslcs Chiens; nousy ajoutcjns du tartrate de cuivre : vous voyez qu'il n'y a pas traces de précipité ni aucun indice de fermeulaiioii, ef, par conséquent, pas de traces de sucre, ce qui réduit à néant l'objection fondamentale qui nous était adressée, objection qui, bien que servant de point de départ à tout cet échafaudage d'arguments qu'on nous opposait, n'avait même pas été vérifiée par l'auteur de ces arguments.
QUATORZIEME LEÇON
SOMMAIRE : Analyse d'un nouveau travtTÏI critique sur l'origine du sucre dans l'organisme. — Sa liaison avec le précédent. — Action du système nerveux sur la production du sucre, — Expe'rience sur la section des pneumogastriques. — Des métliodes dans les sciences. — Méthodes à priori et h posteriori. — Exemples actuels. — Examen des résultats de l'expérience précédente.
Messieurs ,
Nous vous avons prouvé, dans la dernière séance, que les arguments au moyen desquels on avait espéré faire revivre l'ancienne théorie sur la provenance extérieure du sucre de l'organisme animal sont sans aucune valeur. Parmi les faits invoqués à l'appui, les uns sont exacts, mais ils étaient connus depuis longtemps, et nous en avions déjà tenu compte; les autres ne sont, comme vous l'avez vu, que des assertions complètement erronées. Rien de ce que nous avions avancé et prouvé ne se trouve contredit; nous avons toujours l'expérience si nette que nous avons produite devant vous, et à laquelle nous nous reportons constamment, à savoir, que chez un animal nourri de matières albuminoïdes, le sang delà veine porte ne contient pas de sucre, tandis que celui des veines hépatiques et le foie lui-même en présentent des quantités considérables. La conclusion toute naturelle, toute simple, est toujours celle-ci ; que le sucre se forme dans le foie.
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Nous aurons encore, })ni- la suite, à ajouter bien d'autres preuves à eelles (jue nous vous avons déjà données de la réaliié de celte fouclion glycogénique i\{\ foie.
Puisque nous sommes entré dans celte discussion, et à cause du désir qui nous en a été exprimé, et parce que, au point de vue des méthodes scientifiques, nous y avons vu un enseijjfuement réel, nous devons la poursuivre jusqu'au bout, et en examiner une autre face par laquelle la critique s'est présentée , quoique d'une manière beaucoup moins franche.
Un autre travail a été lu à rAcadémie des sciences le 5 février, et reproduit dans le numéro du 9 février de la Gazette hebdomadaire, il règue, dans toute cette nouvelle forme que prend l'argumentation, wnv insinuation perpétuelle pour essayer d'établir que nous aurions bien pu nous tromper sur la valeur des réactifs dont nous nous sommes servi. Ainsi on prétend que dans le cas où l'on donne à un animal des matières féculentes ou sucrées, le sucre pourrait bien se trouver en grande quantité dans la veine porte, mais qu'il y serait masqué par sa combinaison avec l'albnminose, et ne serait plus dès lors susceptible détre décelé par le tartrale cupro-potassique. Ce sucre passerait inaperçu, pour ne reparaître qu'après le foie, qui aurait dissocié cette combinaison du sucre avec des matières albuminoides qui étaient rebelles à notre réactif.
Nous reviendrons plus tard sur la question de savoir dans quelles conditions l'albuminose peut empêcher la réduction du sel de cuivre par le glucose.
Pour le moment, nous dirons que sur des Chiens nounis avec de la viande et du pain, quand nous avons voulu chercher par le lartrate cupro-potassique le glucose dans le san^^j de la veine porte, nous avons constamment constaté sa présence, mais en quantités bien moins considérables que dans le sang des veines hépatiques. D'ailleurs nous ne nous sommes jamais contenté de cette réa( tion , nous avons toujours employé comparativement la fermentation , qui ne saurait laisser aucun doute en [)areille matière.
Tichmann, dont la compétence sur des déterminalions chimiques est si hautement établie, a trouvé également du sucre dans le sang de la veine poite, chez des Chevaux qui mangeaient de Favoine, mais il en a trouvé bien davantage dans le sang des veines hépatiques.
Mais toutes les objections précédentes se rapportent à une alimentation mixte. Nos expériences, au contraire, pour établir la formation du sucre dans le foie, ont toujours été faites sur des animaux à jeun, ou nourris exclusivement avec de la viande. Cependant la fonction glycogénique du foie est mise enjeu, mais, ainsi que le dit l'auteur lui-même , d'une manière indirecte.
Quelque éloigné que puisse vous paraître, au premier abord, ce travail de celui que nous avons analysé dans la précédente séance, vous allez voir cependant que c'est une nouvelle face sous laquelle l'ancienne théorie de la provenance extérieure du sucre de lorganisme présente sa défense. C'est une argumentation
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en deux points qui se relienl rim à l'autro d'une manière indirecte, et dont la lo^jiqne pourrait passer iua]iereue; je suis donc obligé de remplir les lacunes du raisonnement complet. fiCs deux prémisses sont : l'une que le sucre existe dans la viande, l'autre que la présence du sucre dans la veine porte est dissimulée par les matières albuminoïdes digérées par le suc p^astrique ; donc on donne toujours du sucre avec les aliments; et comme ce sucre n'est pas décelé dans la veine porte par le tarlrate cupropotassi(jue,il en résulte que notre expérience fondamentale est infirmée.
Mais d'ai^ord, messieurs, quant à la présence du sucre dans la viande, c'est une pure assertion, et vous avez vu par expérience ce qu'elle valait. Quant à la dissimulation du sucre par la pcptone on albnminose dans la veine porte, cette objection n'a aucune valeur, parce que, en supposant que cette matière existât dans la veine porte, ce qui n'est pas exact , ainsi que nous le dirons plus tard, on s'en serait débarrassé; et d'ailleurs on a toujours fait usage de la fermentation concurremment avec le réactif eupro-potassique.
De plus, on a oublié de dire a quels caractères on reconnaissait que ce sucre, qui se trouve isolé dans le foie, était bien celui qui avait circulé dans la veine porte avec la peptone, au lieu d'être un sucre de nouvelle formation; évidemment c'est là une assertion pure et simple.
On ne sait quelquefois pas au juste ce qu'on prétend établir, dans ce travail; car d'une part on accorde que la fonction glycogénique n'est pas directement en jeu,
et l'on crée, d'auti-e part, un nouvel usage pourlefoie, qui d( vient , dans le cas d'une alimentaiion mixte , un oif^]3ine /il/rateur propre à isoler l'un de l'autre les deux pioduils ultimes de la digestion des matières albuminoïdes et saccharines, d'abord confondues et masquées Tune par I autie dans le sang de la veine porte.
Enfin notons, en terminant, un fait curieux, au point de vue des méthodes, qui s'est produit dans celte discussion, r^e travail que nous avons analysé dans la dernière séance était fait par un chimiste qui juge une question physiologique; il a pour but, en effet, de décider s'il y a on non une fonction pour pioduire le sucre. Celui ci es! fait par un {)hysiolo;;iste qui juge une question chimique, sur la possibihté de reconnaître comment une matière albuminoïde peut masquer le sucre.
Nous ne voulons pas, messieurs, insister davantage sur ces tentatives impuissantes, pour faire revivre une théorie qui a fait son temps. Nous reprenons notre sujet, un instant interrompu par ces réfutations qu'on nous avait demandées, etnous allons continuera étabhr, par des preuves d'une antre nature, cette nouvelle fonction du foie, en nous plaçant sur un terrain où toutes ces objections, qui ne portent en définitive que sur la nature de lalimentation, nepoiu-ront plus nous atteindie.
Nous nous metti-ons donc maintenant complètement eu di'hors de ralinientation, il n'y aura donc plus lieu de discuter si le sucre provient de là.
En etfet, messieurs, le sucre ne se fait pas aux
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dépens de raliment; il y a toujours entre la nourriture et le produit sécrété un intermédiaire inévitable, qui est le fluide sanguin. Quand nous vous avons dit que le sucre du foie se faisait aux dépens des matières albuminoïdes, nous n'avons pas prétendu que ee fût aux dépens de celles (jui , di.oérées dans Tinlestin, arrivent directement au foie. C'est aux dépens des matières qui ont vécu, cjue se fait toute sécrétion, car pendant 1 abstinence, la circulation continue dans le foie, et la production du sucre se fait comme à l'ordinaire, quoique un peu diminuée, et l'on en trouve toujours cliez des animaux qui n'ont rien mangé depuis quatre, cinq, six jours et plus. Vous avez été témoins de ce fait chez des Chiens à jeun depuis trois jours. Mais on pourrait faire, car l'expérience nous a montré qu'il fallait tout prévoir désormais, cette objection : que la présence du sucre, constatée après une abstinence plus ou moins prolongée, provenait de ce que le tôle étant un organe condensateur^ cette matière s'y localisait indéfinimem. Vous savez déjà que la matière sucrée est très destructible j mais nous avons une preuve plus directe à vous donner et qui vous convaincra, c'est que, quand on empêche le sucre de se produire, on n'en trouve plus au bout de très peu de temps.
Voici deux Cbier-s à jeun depuis deux jours. Nous avons coupé à l'un cl ..^x, il y a à peu près vingt heures, les deux nerfs pneun..^a5jtj.iques dans la région moyenne du cou. Vous voyez, cou.,^i,.ejjjent à ce qu'on a dit souvent, que ce dernier animal n . ^^^ j^ rjjonchus; sa respiration n'est pas gênée, elle se .•, jjj^j.^.
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ment, seulement elle est très lente. Nous tiioiis les deux Chiens par la section du bulbe racbidien; nous prenons sur l'un et sur l'autre du sang de la veine porte, en ayant soin, comme nous le faisons toujours, de placer une ligature sur le tronc de ce vaisseau avant son entrée dans le foie, pour empêcher le reflux du sang des veines hépatiques; on prend un morceau du foie qu'on va faire cuire dans un peu d'eau, et nous examinerons dans un instant cette décoction , ainsi que le sang des veines porte et hépatique.
Remarquez, en passant, que Testomac de ces deux animaux est complètement vide. Voici les poumons de celui qui a eu les pneumogastriques coupés; ils sont parfaitement sains et ne présentent pas de traces de pneumonie : cela tient à ce que Taninial est assez vieux et à jeun; s'il eût été plus jeune, nous aurions trouvé probablement ces organes plus ou moins engorgés de sang, et hépalisés, comme on dit.
Nous avons fait des expériences nondu-euses touchant l'influence de la sp^'^^n des pneumogastriques sur le foie. Au bout de trois jours, le sucre avait toujours disparu complètement. Ce temps est, sans doute, trop considérable, mais nous ignorons la limi*- inférieure qu'il faut atteindre pour (jue le oucre se détruise entièrement. L'^-<périence que nous ferons devant vous servira ^ l'établir, et nous en apprendrons ensemble '^ l'ésultat. Vous voyez ici deux animaux pl-t;s exactement dans les mêmes conditions, - t^^^^ P^ès de même âge et de même taille -^'^ ^^^^ à jeun depuis le même moment, et
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ne différant qu'en ce que l'un doux a les pneumogastriques eoupés. Chez ce dernier, la sécrétion fjlycogénique a cessé, comme cessent toutes les fonctions d'un organe quand on a coupé les nerfs qui s'y rendent, mais le sucre antérieurement formé, et qui existait au moment de l'opération, a continué de se détruire, et si le temps a été suffisant, nous ne devons plus en trouver dans le tissu hépatique. Si nous en trouvons encore, vous verrez qu'il y en a beaucoup moins que chez l'autre Chien, chez lequel, bien quil soit à jeun, la glycogénie a continué de s'exercer.
Ces deux animaux ne diffèrent donc qu'en ce que l'un fait toujours du sucre, tandis qu'il ne s'en produit plus du tout chez l'aulre.
Nous constaterons tout à l'heure ce que va nous donner cette expérience qui est en train. En attendant qu'elle s'achève, et puis(|ue l'occasion s'en présente à propos des discussions qui s'élèvent autour de la fonction glycogénique du foie, permettez-moi, messieurs , de vous rappeler en quelques mots la manière dont on raisonne en physiologie comme dans toute autre science expérimentale , et combien le point de vue où l'on est a d'influence sur les résultats obtenus.
Nous vous avons déjà parlé, mais d'une manière abstiaite et générale, des méthodes d'investigation, mais il est bon d'éclaircir ces notions sur les exemples particuliers qui s'offrent à nous en ce moment.
L'un de ces modes de raisonnement constitue ce qu'on nomme la méthode à priori. Dans cette méthode,
on part d'une idée préconçue, sur la manière suivant laquelle doit s'opérer un certain ordre de phénomènes, puis ou fait des expériences, non pas pour vérifier cette idée, mais pour la confirmer. Tout rc qu'on voit, tout ce qu'on observe, doit absolument rentrer dans la théorie , et l'on déclare au besoin impossibles et absurdes les faits qui la contredisent. Qiielquefois même on niera ces laits, parce que dans la disposition d'esprit où l'on se trouve, on ne recherchera point à reproduire les conditions dans lesquelles ils se manifestent; et quand ils ne se seront pas montrés, parce]que l'expérience qu'on aura tentée par une espèce de condescendance n'aura pas été faite comme elle aurait dû l'être, on sera heuieux de n'avoir pas vu se produire le phénomène qui contiarie, et l'on déclarera qu'il n'existe pas. Tantôt cette idée <i /^//w/ reposera sur un certain nombre de faits réels, tantôt sur des conceptions purement métaphysiques.
La discussion à laquelle nous nous sommes livré dans la précédente séance nous a offert un exemple de cette double source des idées à priori dans l'étude d'un phénomène : car, d'une part, on a fait parler la nature, on lui a prêté ses répugnances et ses préventions; de l'autre, on s'est basé sur des faits bien constatés, correspondants à un état antérieur de la science qui a eu sa raison d'être à une certaine époque, et dans lequel on a voulu rester, sauf à inventer des explications étranges, et même à poser des assertions hasardées pour en faire des arguments contre des découvertes nouvelles.
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Quelquefois, l'idée à /.»/70/7 est purement métaphysique, avons-nons dit, et c'est le cas le plus fatal, qui, heiireiisemeiit, disparaît de la science de plus en plus. En voici un exemple : il s'agit de la nature intelligente visant partout à l'unité dans ses créations.
Un physiologiste , recommandable à heaucouj> d'égards, a voulu appuyer à priori cette ancienne idée : que dans l'acte de la digestion il doit y avoir unité de lieu et unité d'agent; que tout se passe dans l'estomac et par la puissance du suc gastrique. Dès lors toutes ses expériences partent de là, et depuis quinze ans il s'évertue à démontrer, sans tenir compte des travaux (jui se produisent autour de lui , que la salive, que la bile, que les sucs pancréatiques et intestinaux ne servent à rien, qu il n'y a dans tout l'appareil digestif qu'un point, la région pylorique, où se sécrète le suc gastrique, pour accomplir toutes les modifications que subissent les diverses soi'tes d'aliments avaîit détre absorbées; que tous les autres organes glandulaii'es ne jouent qu'un rôle uniquement dépurateur. Et il fait des efforts inouïs de travail et d'imagination , il se crée des agitations qui ne mènent à lien, pour vouloir à toute force voir les choses comme \\ les conçoit, et non comme elles sont.
On doit considérer les expérimentateurs qui veulent absolument confirmer une théorie préconçue par des expériences, comme des persécuteurs de la nature. En effet, ayant une théorie posée en avant, dans laquelle ils ont foi, comme dans un axiome, ils veulent lui assujettir les faits; ils tourmentent de toutes les manières les ex-
péi'iencos de l'aron à leur Faii-edire ce qu'ils oui induit on imaginé. Si l'expéiimentaliou leur répond autre cliose, ils ne veulent pas Teutendre , ils n'y font pas attention, et s'obstinent, avec une opiniâtreté qui fait leur malheur, à nuiltiplier les expériences sans résultais positifs; ou bien s'ils croient saisir quelques faits en rapport avec leurs idées, ils ne voient que ce détail du résultat , et en abandonnent souvent le côté le plus important. Rarement cette voie conduite des découvertes j et si les hommes qui l'emploient ont du talent, elle ne fait que créer des systèmes nienson.oers avec l'apparence de la vérité.
Dans l'autre manière de raisonner, dite méthode a posteriori^ l'esprit, part des faits établis, les relie provisoirement par une théorie qui ne lui sert qu'à le guider pour en découvrir de nouveaux ; cette théorie qu'il modifie à chaque pas , il l'abandonne sans regret dès qu'elle ne lui suffit plus. Les lois qu'il établit viennent api-ès les phénomènes constatés, les raisonnements après l'expérience. Dans ces conditions, l'observateur jouit d'une quiétude qu'il ne saurait avoir quand il tient plus à ses conceptions qu'à ses observations. Cette quiétude ne saurait l'abandonner dans les objections que les théoriciens leur suscitent. Car des faits qu'il a vus, et qui, dans de telles dispositions, ne peuvent jamais le contrarier, il a tiré les conclusions les plus simples et donné les explications les plus naturelles. L'imagination, messieurs, doit savoir se borner, en physiologie, à instituer un bon mode d'expérimentation, et non pas à inventer des théories qui, quelque arlis-
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lometit conçues quelles puissent être, ne sauraient jamais avoir la valeur d'un fait bien établi. Ceux qui ne veulent pas se contenter de ce rôle, devraient faire tout autre cbose que de la physiologie, car ils lui nuisent plus qu ils no la servent.
Nous suivons, messieurs, cette marche dite à posteriori; nous interrogeons la nature, mais nous ne la tourmentons pas, nous ne la violentons pas. Sans aucun doute, il faut d'abord poser la question; il faut, si Ton veut, que nous ayons une idée préconçue ou à /;/7o/'/ quelconque pour instituer une expérience : mais quand l'expérience est une fuis bien instituée, nous écoutons avec soin la réponse ; nous cherchons à bien la comprendre, qu'elle soit favorable ou non à notre idée primitive. Nous nous laissons conduire en un mot par les lésultats qui surgissent de l'expérimentation, et nous ne prétendons pas régenter et conduire l'expérience. Celte méthode d'investigation est féconde en découvertes, et nous pourrions vous prouver que c'est à elle que nous devons celles que nous avons eu le bonheur de faire en physiologie.
Après cette digression, messieurs, arrivons à constater les résultats de l'expérience que nous avons commencée.
Voici d'abord le liquide provenant de la décoction du sang de la veine porte de l'animal qui était simplement à jeun et auquel nous n'avions pas coupé les pneumogastriques. INous ne devons avoir aucune réduction du sel de cuivre?, et c'est ce qui a lieu en effet.
liC liquide provenant du sang des veines hépa-
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tiques réduit, au contraiic, coninic vous ie voyez, très nboiidamnienl notre réaclif.
El il en est de même du liquide provenant de la décoction du tissu tlu foie, dont le })récipité est encore plus abondant que le précédent.
Prenons maintenant l'animal qui était à jeun comme le premier, et qui avait, de plus, les nerfs pneumogastriques coupés.
Dans le liquide de la veine porte, pas de traces de réduction.
Dans le liquide des veines hépatiques pas davantage.
Dans le tissu du foie, nous voyons une réduction, mais très faible, comparativement à l'autre, car le liquide reste presque complètement bleu, tandis qu'il est, dans le cas précédent, tout à fait décoloré. Cela nous prouve qu'il n'y a pas encore assez longtemps que l'expérience a été commencée, mais dans quelques heures la disparition du sucre eût été complète, et l'on n'en ei^it pas trouvé de traces. Dans le foie du Chien laissé simplement à jeun, qui n'a pas eu les vagues coupés, vous voyez qu'il y en a des quantités beaucoup plus grandes, ainsi que dans le sang des veines hépatiques et dans le tissu du foie.
Nous voyoïîs donc que la formation du sucre, comme toutes les auties sécrétions, comme la sécrétion de la salive, des larmes, de l'urine, des sucs gastrique, biliaire, pancréatique, etc., est soumise au système nerveux, et qu'elle est complètement indépendante de l'alimentation. Si l'on ariéte la formation du sucre, en soustrayant l'organe sécréteur à Tactiou excitatrice
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des cenliMîs nerveux, la destruetioii seule continuant, tout ce qui s'était produit antérieurement ne tardera pas à disparaître, et au bout d'un certain temps on n'en trouvera plus la moindre trace dans l'organisme.
Il y a plus, nous aurions pu, jusqu'au moment de sa mort, nouirir avec des matières féculentes et sucrées 1 animal auquel nous avons coupé les pneumogastriques, et nous îi'aurions pas trouvé davantage de sucre dans son foie, ni dans le sang des veines hépatiques.
Ce n'est donc pas aux dépens du sucre (le l'aliment, mais aux dépens du sang lui-même que se forme le sucre, ainsi que tous les produits divers de l'organisme; et ces productions sont sous la dépendance immédiate du système nerveux, dont nous étudierons le rôle dans la prochaine séance.
QUINZIEME LEÇON
13 FÉVRIER 18o5.
SOMMAIRE : Influence du système nerveux sur la se'crélion du foie. — l" Exngéiation de cette sécrétion par pitjûre de la moelle allongée. — Instrument employé, procédé opératoire. — De l'élimination du sucre par les diverses sécrétions. — Elimination par les reins, par la muqueuse stomacale. — Le sucre ne passe pas dans la salive. — Expériences chez les diabétiques. — Spétialitt' des différentes substances au point de vue de leur passage dans diverses sécrélions. — Sucre. — Cyanure jaune de potassium et de fer. — lodure de potassium. — Passage du sucre dans l'estouiai: des diabéiiques. — Limile de la quantité de sucre f[ue peut contenir le sang sans passer dans l'urine. — Résultat d une expérience sur la piijnre de la moelle allongée chez un Lapin.
Messieurs,
Nous avons examiné jusqu'ici rinfliience qu'avaient sur la fonction glycogénique du foie les conditions diverses dépendant de l'alimentation et de la circulation.
Mais vous avez vu, dans la dernière séance, comment la section des nerfs pneumogastriques amenait la disparition du sucre dans l'organe hépatique, parce qu on empêchait ainsi la production d'avoir lieu. Nous avons à poursuivre aujourd'hui l'action du système nerveux sur cette fonction.
11 vous est hien démontié actuellejuent que le foie est un organe sécrtteurdu sucre; comme toutes les autres glandes, il est dès lors soumis à l'influence du système nerveux, par l'intermédiaire duquel on peut
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nnf^niriitrr,climiiiii(M', ou iik'-iiio auranlirconipIt'UMuciit sa srcrc'lion sucrée. El ce (|uM y a de i-emnr(|ual)le, c est que ce n'est \)\s seulement au point de vue de 1 Hifcnsilé foncliouucllc cjue nous pouvons ajjii- sur le foie, pour lui faire j)roil(iire plus ou moins de glucose, mais iu)us pouvons aussi uiodiHei' la qualité de la sécrélion, nous pouvons la pei'verlir et la modifier jirofondément, de façon rpi'il se produise nue matière qui PC sera pas du sucre, mais qui pourra se translornicr en cette subslance, quand le foie aura été soustrait aux influences nerveuses. Ce dernier fait, juscpTalors inconnu, est desliui', je crois, à jeter un jour tout ! ouveau sur les a; lions clii:niques qui se passent dabord dans le foie et même dans tout 1 organisme, et sur Tespcce d'action que le système nerveux exerce sur ces phénomènes.
rsous avons donc à examiner successivement trois .génies d'influence du système nerveux : T exagération; 2° diminut'on ou anéantissement; 3° modification de la matière sucrée sécrétée par le foie.
L'augmentation de la production du sucre dans l'organisme de façon à produire un diabète artificiel, peut s'opérer en agissant sur les centres nerveux ou sur les filets qui en émanent, au moyen d excitations mécaniques ou galvaniques.
jN'ous allons commencer par examiner l'expérience qui frappa le plus vivement l'esprit des physiologistes, lorsque je la publiai il y aquelqiies années. Cette expérience consiste en ceci : Si l'on pique un certain point de la moelle allongée d'un animal, Tlarnivore on Her-
290 DIABÈTK AUTIFICTEL.
bivore, le sucre, après iin certain temps, se répand dans l'organisme en si grancic abondance, qu'il en apparaît dans les urines.
Voici l'instrument dont nous nous servons pour piatiquer cette piqûre (Fig. i4).
Il se conq^ose, comme vous le voyez, d'une tige aplatie par une de ses extrémités, amincie et trancljante comme un petit ciseau. Au milieu de ia lame et clans l'axe de ilnslrument, la tige se prolonge par nue petite pointe ti'ès aigiu', longue de i millimèlie environ. Vous comprendrez l'usage de cet instrument, quand je vous aurai indiqué le point où il faut le porter. Ce point se trouve sur la moelle jdlougée, au milieu de l'intervalle compris entre les lacines des nerfs acoustiques (6Z'(Fig. i5) et elles des n erfs pneumogastriques.
Maintenant nous considérerons la moelle allongée comme formée de trois couches : Tune postérieure, une seconde moyenne, et une troisième antérieure.
I^a couche postérieure est en rapport avec les phénomènes de la sensibilité, et sa sectiori ne j)roduit que des trouhles de sensibilité au moment oïi on la travei'se. La couche antérieure, en rapport avec les phénomènes de mouvement, n'a aucune espèce d'action sur le foie, mais sa lésion jiroduit des convulsions et des mouvements désordonnés qui viendraient compliquer l'expérience. Il faut donc éviter de couper cette dernière partie de
Fig. 1',
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la moelle allonjjée. C'est poiu- cela que 1 iiistriiincnt est terminé par une pointe très fine, qui ue peut pas causer (le lésions (graves dans les parties qu'elle traverse. Quant à la couche moyenne, elle est composée par le
Fig. i5. On voit le quatrième ventricule cliez un Lapin; le cervelet a cié divise', et ses deux lobes a,rt, sont dejetes sur les cotes.
a, a, lobes du cervelet ; b, 6, tubercules de AVenzel ou origine des nei (s acoustii|ues — c, c, piinclier du quatrième ventricule. — </, bec du calamiis scrintorius.
— e. origine du nerf pneumogastrique. ^^^ 1^^
Fis. 15-
faisceau innominé du bulbe et les corps olivaires ; c est cette partie dont la lésion produit plus spécialement l apparilion du sucre, et qu'on a pour but d atteindre. Cet espace peut être limité en haut par une Uj^jne transvei-s&le qui unit les deux tubercules de Wenzel /vZ', et en bas par une autre ligne (|ui va d'une origine d'un pneumogastrique à 1 autre. \a\ blessure peut aussi quelquefois porter plus haut ou latéralement, et produire l'apparition du sucre; mais le point que j'ai limité précédemment m'a paru celui où le phénomène s opère avec le plus d'intensité. Du reste, nous donnerons plus tartl l'explication du niijde singulier d'action de ces lésions sur 1 apparilion du sucre dans les urines. Mais constatons d'abord les phénomènes.
Vous allez voir comment j'opère. Voici un F^apin très vigoureux : c'est l'animal qui se prête le mieux à celte
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(•.\])(M inuc. Jesnisis fni'Icinoni la lôto de In ninin [jniiclie, j)cn(.lant (j(i\in aide lient soiidement les qiialro paltcs, pour enipèehei' 1 animal de faire aueun irioiivcincnt ; |ii!is, en passant la main sni' le eiânc d'avant en arrière, je sens nne-lnbéi'osit(; c/ (pli correspond à la bosse occipitale supéiienre en e. Anssitôi en ari'iére, je plante 1 instrument dont la pointe entre dans le tissu s|)onfj;ieux de l'os. Je presse d'une manière continue, en faisant exécuter de léjoers mouvements de latéralité pour faire enfoncer les parties trancliantes; je pénètre dans la cavité du crâne, et, dès que j'y suis parvenu, je dirige rinstrumcnt obli(juenient de baut en bas et d'arrière
en avant, de façon à lui iaire croiser une li[;ne qui s'étendrait d'un conduit aiiiiculairc à l'antre. Pendant cette opération, le moindre mouvement de l'animal pourrait faire varier l'instrument et produire des dilacéralions [;raves, qui amèneiaient la mort ou des désordres considérables. C'est poui'quoi il faut surtout avoir la jirécaution de maintenir très solidement la tête de la main f^aucbe, au moment où l'on pénètre dans la moelle allon[^ée.
.le pousse ainsi jusqu'à ce que j'atteip,ne l'os basilaire avec la pointe de l'instrument /(Fig, i 'y),puisje le retire avec jirécaution. Dans cet te opération, j'ai percé successivement le crâne, le cervelet, les coucbes postérieure et moyenne delà moelle alloufjée. Mais la partie larfîfe
Fig. 16.
cl liaiichaiile iTaui'a pas lésé (rnuo nianicrc .S(m^biblc la cuiiclic antéi'ieiirc de la iiioeilt;, (|ui aura sciileiiK lit. l'té li'avci'sce par la poinle de l'inslr(im{;ii(, ce (jiii n'y produit aucun désoidre grave. Vous euiupi'cne/ niainleiiant la raison de la [)résciice de celle j)oiiite.
\\%. 17. Cuiipc d'une (tic de Lapin, -puuv loir l.i ma) cite de l'inxlntmcnl
à fiqure.
a, cervelet, — ^, origine du iierl Je la seplièint; p.iii o, — f, moelle épiiiiciw — (/, ori{]in(j du |iii! uino;;astii )Uc. — <», irou d'entrée de rijiitiuinciit diiiis le cràiir. — f^ iii?li iinienl. — </, uerFde la cin(|uièip.(' pnlie. — A, conduit auditif. — /, (Xtii'iuilé de riii-lrumciit ariivaiit sur la uioidlc après avoir traverse le cervelet. — A , sinus veineux oeripltai. — /, tubertu es quadi ijunicaux. — m. cerveau. — /i . couj):3 de l'allas.
[j animal (|iii \ienl de subir cette e.xpéiien'c ne parait pas, eoniuie vou:. ie voyt z , en avoii' i)eaiicuiip
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souffert , il ne trébuche pas , il se tient bien sur ses pattes, ce qui n'aurait pas lieu s'il avait été piqué à droite ou à gauche. Si la lésiou n'avait pas porté exactement sur la ligne moyenne du plancher du quatrième ventricule, et si nous avions touché un des pédoncules du cervelet, l'animal eût tourné dans un sens ou dans l'autre; il aurait pu y avoir des convulsions ou des désordres de mouvement, mais cela n'eût pas empêché l'apparition du sucre, qui en est indépendante. Cependant ce Lapin semble être un peu étonné sur le moment, mais il se remettra assez rapidement; seulement nous l'avons rendu actuellement diabétique et dans une heure ou deux, peut-être même à la fin de cette leçon, nous pourrons déjà constater la présence du sucre dans ses mines; et pour être bien sûr qu il n'en existait pas avant l'expérience, nous vidons sa vessie. L'urine est trouble, mais elle ne réduit pas le tartrate cupropotassiqiie, ainsi que vous le voyez; elle ne donne pas lieu non plus à la fermentation.
La première question (jni se présente, c'est de savoir par quel mécanisme s'opère cette apparition du sucre dans les urines, chez des animaux dont on a piqué, ainsi que nous venons de le faire, un point très limité de la moelle allongée.
Pour passer du foie dans le rein, le sucre ne suit pas ici de voies mystérieuses, mais la picjûre que nous venons de faire en ce point du système nerveux central exerce son action sur la sécrétion p^lycogénique. Cette irritation retentit sur le foie, et dès lors la quantité de sucre aii(jmente dans ror^janisuie, le sang en est
alors saturé , et le laisse passer dans les uriues. Le rein af»it ici simplement comme éliminateur.
Mais il y a ici une question qui se présente, et qui se rattache trop directement à Tliistoire du diabète, pour que nous ne IVxaminions pas avec soin : c'est de savoir si les reins seuls ont la propriété d'excréter du sucre, et si cette substance ne peut pas passer dans d'autres sécrétions. Nous avons fait à ce sujet un grand nombre d'expériences, et nous avons trouvé qu'il y a une espèce d'élection dans l'excrétion des matières qui sortent de l'organisme, et que toutes ne sont pas susceptibles de s'échapper par les mêmes voies éliminatoires.
Nous avons d'abord recherché comment se comportait le sucre, et nous avons vu qu'il y a certaines sécrétions par lesquelles il ne passe jamais.
Cette substance, eu effet, quand elle existe en grande quantité dans léconomie, n'a que deux voies éliminatoires, qui sont les reins, d'une part, et la muqueuse stomacale de l'autre. Quand on injecte du sucre dans le sang d'un animal, de manière à l'en saturer et à le mettre momentanément dans l'état où se trouvent les individus diabétiques, on n'en trouve ni dans la salive, ni dans les larmes, ni dans le suc pancréatique, ni dans la bile, ni dans la sueur, tandis que les urines et le suc gastrique en décèlent des proportions plus ou moins notables. Les expériences sur l'animal pris en état de santé donnent des résultats complètement semblables à ceux qu'on observe chez les malades.
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Ainsi, dans le soi\ico de INl. Rayer, mous avons eu fréc|ucnHiJcnt l'occasion d'examiner la salive des diabétiques, jamais nous n'y avons trouvé la moindre trace de nialièi'e sucrée. Nous faisions d abord rincer la bouche des malades avec de l'eau puie, et on leur donnait à mâcher quelque sialago^ue, comme la i-acine de pyrèthie, par exemple, pour activer la sécrétion qui, recueillie de cette manière, n'a pas élé sucrée dans six observations que nous avons faites.
On a dit quelquefois que les diabétiques avaient u:i roùt sucré dans la bouche, et Ton a pcns<; (pie cela pouvait piovenir de la sécrciion saiivaiie. Quoicpie le fait soit exact, cepcndani, il ne tient pas à la cause à laquelle on l'a rapporté. Cela ne doit être qu'un phénomène de même nature (pie ceux que iM. Ma gendie a observés en injcclai>t dans le saup des Chiens des solutions amcres. Il a vu aussitôt après l'opéiation les animaux manifester les mêmes sijptes de dé|;oûL que si la substance eût été mise directement >ur la mufjueuse buccale; et, de même, si l'on injecte du bouillon dans les veines d'un Chien, on le voit aussit(')t se lécher les lèvres avec une sensation ajjréable. Il y a lieu de croire (jue dans ces cas, comme dans celui des diabétiques, la substance qui se trouve dans le sarg- en assez grande quantité ariive avec lui dans les capillaires, et agit alors sui- les extrémités nerveuses comme si elle venait d'être absorbée au contact de la muqueuse linguale. Lchmann dit avoir trouvé l\u sucre dans de la salive de diabéti(pie. il serait intéressant de savoir si les diabélitjues ([ui ont du sucre dans la salive
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sont |)récisénient ceux qui acciiscul une .sensation sucrée clans la bouclje.
On a encore signalé la présence tlu sucre dans les crachats ôcs cliabéticjues. Nous admettons qu'il peut y avoir du sucre en quantité notable dans h s crachais. Mais il ne faut pas confondre les mucosités bioncliiques que les malades, presque toujours phlhisiqucs dans la dernière période de Taffection, expulsent en abondance, avec la sécrétion salivaire proprement dite. Ce sont en effet ces mucosités formées dans le poumon cpii conticmient la matièie sucrée.
Toutefois le fait ne sei'ail priS constant, car !\J IJayer a rapporté à la Société de biologie un cas daes lc(juel les crachats d'un phtliisicpie diabétique, examinés par M. Wuriz, ne contenaient pas de suci'e.
11 V a donc encore li'i, messieurs, \\n rapprochement à établir entre les phénomènes de la maladie et les faits physiologiques, cl comme ces partieularilés sont intéressantes, nous allons faire devant vous une expérience pour vous montrer que le sucre i!e peut pas s'éliminer par toutes les voies de sécrétion par où passent cependant d'autres substances telles que 1 io' dure de potassium, par exemple.
V^oici un Chien sur lequel nous avons mis à Jiu le conduit [)ari.;tidien dans lequel nous avons introduit un tube d'argent. Remarquez qu'il ne coule lien par ce tube, ce qui prouve que la sécrétion n'est pas contimie et que l'assertion dont on nous taisait un argument fjue nous avons relevé dans l'avant-dei'nièi c leeun est conq>léteinent crionre. Connue nous avons
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besoin de prendre cette salive avant l'injection, vous allez voir qu'elle va couler en abondance quand nous allons porter une excitation sur la muqueuse buccale en y versant du vinaigre, ainsi que nous le faisons en ce moment. Vous voyez maintenant de grosses gouttes se succéder avec rapidité à l'extrémité du tube; nous les recueillons pour constater tout à l'heure qu'elle ne contient aucune des substances que nous allons injecter et faire passer dans le sang.
Je découvre maintenant la veine jugulaire de l'animal, et je lui injecte une dissolution contenant 4 grammes de sucre, o§'',5o de prussiate de potasse et o^''-,f)0 d'iodure de potassium.
Nous excitons de nouveau, et immédiatement après cette injection, la sécrétion salivaire en mettant du vinaigre dans la gueule de l'animal. Le liquide s'écoule parfaitement pur, ce qui n'aurait pas lieu si, au lieu de mettre un tube dans le conduit parotidien, nous nous étions contenté de dénuder ce conduit et de le laisser pendre en dehors. Nous recueillons la salive dans trois verres pour y rechercher successivement les trois substances que nous avons injectées.
Nous ajoutons dans l'une de ces portions le réactif cupro-potassique, nous faisons chauffer. Vous voyez qu'il n'y a pas trace de rédaction, et cependant si nous faisons tomber dans ce mélange une goutte de la solution que nous avons injectée, la décoloration du liquide apparaît aussitôt. Le sucre n'a donc pas passé dans la salive.
Si nous pienons la seconde portion et que nous y
njoiitions du persulfatc de fer, qui est lui-même acide, ou un persel tle fer quelconque, mais alors eu ayant soin d'acidifier le mélange avec de l'acide acéticjue , vous voyez encore qu'aucune modification ne s'y produit, tandis que s'il y eût eu du prussiate jaune, ou eût vu apparaître la coloration caractéristique du bleu de Prusse qui se manifeste dans ce même liquide dès que nous y versons une goutte de notre injection contenant du prussiate jaune : donc cette dernière substance n'a pas passé non plus dans la salive.
Si maintenant nous prenons la troisième portion du liquide recueilli et que nous y ajoutions de l'ernpois d'amidon, vous voyez la coloration bleue y déceler l'existence de l'iode, quand nous y avons ajouté quelques gouttes d'acide sulfnrique pour mettre l'iode en liberté. L'iodure de potassium passe donc immédiatement dans la salive, taudis que le prussiate de potasse et le glucose, soluble comme lui, ne s'y rencontrent pas. Vous voyez donc qu'il y a des points d'élection pour l'élimination des diverses substances qu'on introduit dans l'organisme. D'ailleurs ce n'est pas une question de temps ; car puisque l'iodure a bien pu arriver déjà dans les artères parotidiennes, le sucre devrait aussi s'y rencontrer: or, quelle que soit l'époque à laquelle on prenne la salive après l'injection, jamais on ne rencontrera de sucre dans cette sécrétion.
Dans la salive que nous avons extraite avant l'injection, aucune des substances n'existait, comme nous pouvons nous en convaincre en l'essayant de la même manière.
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Voici les niiiies du même animal i|u'oii vicMit du recueillir; nous les soiur.ettons aux inênies réactifs, qui nous y indiquent la présence du prussiale en quantités considércdjles ; l'iodure de potassium ne s'y tiouve qu'eu petite projiortion ; quant au sucre, il n'y en a pas encore, mais nous en trouverons dans un instant.
L'urine élimine donc toutes ces substances, mais d'une manière plus ou moins rapide, f.e prussiale de potasse y apparait d'abord, et le glucose en dernier lieu.
Une auti'c sécrétion dans laquelle on peut constater dans cei'lains cas la présence du snci'c, c'est le suc j;aslri(jue. T^e [Kissii;].'? du sucre dans l'csIonLic a surpris beaucoup d'ubserNalciirs cpii l'ivaicnt vu, déjà depuis bien lonp,temps, (juc lorsque bjs diabétiques venaient à vomir, bien fju'ils n'eussent mar>.f>é <.jue de 1 i viaiule, les matières \oniies élaiei.t .suciécs. On av.iit pensé, dans lidée oii Ion était rpie le diabète provenait d une perversion des ior.clioiîs difieslives, (jue !a viantle était changée en sucre dans lestomac. iMais il ne tant pas s'y trompci", la viande n'esl suciée (jue parce que le suc (i^asti-ique lui-même est sucré, .l'ai eu moi-même occasion d'observei- des diabélicjues qui vomissaient à jeun, et dans les malicTiS vomies de qui on pouvait constater la prései:ce du sucre. Mais cela n'a lieu que quand la nudadie est à son summum d'intensité; et dans tous les cas, même cbez les animaux (pie l'on rend artifieiellemciit dial)éii(pies, il est ivien plus dilficile d'obtenir le pns.^a.';e dii î;lucose dans le suc j^astri(pie (JUC dans les urines. Il < si rare e;i particulier de rcnconti'ci' ce pbéno nene cb(Z !e Cbien.
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FjO siic [|as(ii({iio [)(Mil ."iiissi ciili'aîiicr (l'iiiilcps sul)stanccs. Si Ion tail i!ian.<;(M' à nu aiiiinai des aliiiionls contenant un sel de lei", ( ( (|n On injee((> ensuite d;!ns ses veines au pi'nssiale jaiuM} de poîiissr-, on Ircne le contenu de son estomac coloré en bien; ce ([iii |)r()nve fjne celte substance a passv-. |)oni' venir loimer i\[\ bleu de Prusse, avec la n)a!iei(î leriii^jinense.
Si, cliez Taniinal sur lequel nous avons fait l'injeciion précédente, nous recliercliions les substances injectées dans la bile, nous y ironverions de l'iodurc et du prussiate^ mais pas de sucre.
Dans la séci'étion pancr('arK|ne , nous n'aurions pu constater que le passage de Tiodure; quant au prussiate jaune et an suci'c, nous n'en aurions icnconlré aucune trace.
Ainsi les mêmes matières solubles ne sortent pas par toutes les séerélions. Il y a môme, à ce sujet, un fait ti'ès cuiieux : cest que des substances qui ne sont pas éliminées par une sécrétion peuvent 1 être, si on les combine avec une sidjstance qui passe très facilement dans cette même sécrétion. F^e fer, par exemple à l'état de lactale, ne passe jamais dans la salive, tandis que l'iode est très facilement enti'aîné, ainsi que nous l'avons vu tout à Iheure. Mais si nous combinons l'iode avec le fer, cette dernière substance pourra alors passer dans la sécrélion salivaire sous forme d'iodure. Vous voyez donc encore ici cotnbien il importe de déterminer exactement les conditions d'une expérience, et combien il faut se garder de ,»énéralisei- trop vite, quand on n'a observé qu'mi
petit noml)re de cas. Cela vous prouve une fois de plus combien un ptoblème physiologique est complexe , et quelle circonspection il faut «ai'der dans les conclusions qu on peut tirer de faits isolés.
Tout ce que nous venons de dire, relativement aux passages des substances par telles ou telles sécrétions, ne peut pas être considéré comme une propriété absolue. En physiologie, il n'en est jamais ainsi; ce sont plutôt des limites de sensibilité d'organes pour telles ou telles substances, qui, néanmoins, doivent être prises en grande considération, pajce que c'est dans ces limites que les phénomènes s'accomplissent. Nous voyons, en résumé, que le rein est l'organe le plus sensible pour l'excrétion du glucose, c'est-à-dire que c'est dans cette excrétion qu'on le trouve d'abord avant qu'il ait apparu ailleurs; mais il faut, d'après Lehniann, au moins que le sang en contienne o,3 pour i oo, et tant qu'il n'y aura pas cette proportion, il n'en passera pas dans les urines.
Quand on voudra rendre un animaldiabétique, il faudra encore avoir lesoindele prendre en pleinedigestion, c'est-à-diie quand la quantité de sucre qui existe dans l'organisme est la plus grande possible, et il suffit alors qu'elle soi tlégèrement augmentée pour que le symptôme glycogénique se produise. Ce sont les conditions dans lesquelles nous avons opéré l'expérience tentée sur ce I^apin; nous allons voir dans un instant si elle a réussi.
A la rigueur, si le sang pouvait être saturé de sucre comme un sirop, il serait peut-être possible d'en trouver ailleurs que dans la vessie et dans l'estomac.
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Cest ainsi que sur un Cliien vigoureux nous avons fait l'injeetion dans I ailère caiotide primitive d'une solution eoncentrée de suere et de prussiale de potasse, de telle façon que le sang, qui est arrivé à ce moment h la glande salivaire, était chargé d'une quantité de ces substances telle, qu'il avait réellement perdu ses propriétés, t!t, si cela eût été général, l'animal serait mort. Dans ce cas seulement on a vu passer dans la salive un peu de ces deux substances injectées; mais ce u élait plus là qu'uu simple phénomène exceptionnel.
Si le rein est l'organe le plus sensible pour le sucre, il ne l'est pas pour l'iodure de potassium, qui apparaît plus rapidement dans la salive que partout ailleurs, de sorte (pie cette substance est éliminée par la salive avant de l'être par tout autre organe. Cette sensibilité de la glande salivaire produit un phénomène très intéressant au point de vue pathologique, et que je veux vous signaler en passant.
r.orsqu'on injecte directement une certaine quantité d'iodure de potassium dans le sang, ou qu'on l'ingère par restomac pour qu'il entre alors par voie d absorption, on observe bientôt le passage de cette substance dans la salive et dans l'urine. Mais, dès le lendemain, cette dernière sécrétion n'en offie plus de traces, et l'on pouriait croire qu'alors il n'en existe plus dans l'organisme. On se tromperait évidemment, car il y en a encore dans le sang une certaine quantité trop laible pour passer dans lurine, mais pouvant cependant se manifester dans la sécrétion des glandes salivaires, où on la constate toujours. H résulte de ce mécanisme
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(|iic I iodni'o (II? pola~;siiim jicitt sc-joiirnor diins l'or.^jaiiisiiie peiuhiMl très Iori[}l('ni|is après l'iiinoslioii de celle siiî^slanee. Eu effet, les |}laiK!cs salivaii'cs rapportant celle substance dans le canal intestinal, font cjneHe se trouve iucessammeni soumise à une nouvelle al)sorption qni la inniène lonjours an niénie j>oiiit et qui la fait (irculei- ainsi pi'esqne indéfiniment entre Teslomac et les{5landes snlivaire-. Cest ainsi que nous en avons constaté dans ces oi'janes au moins trois semaines après que les urines n'en pi'ésenlaient y)lus la moindre trace, [^es «nacnations alvines peuventsculcs finir par emporter ces i-estcs d iodurc de potassium, et un purgatif a pour eiftt d en faiie rapidement disparaître tonte trace.
C'en est assez, messieurs j nous avons fait celte di- [pression sur ces substances parce que, comme le symptôme caractéristique du diabète est une excrétion de matière suci'éc, nous avons voulu, par des exemples pris e:i debors de la fonction qui nous occupe, vous donner quelques idées sur son mécanisme. Il y a là, comme vous voyez, une foule de questions intéressantes, mais nous ne pouvons pas aller plus loin sans sortir de notre sujet, et nous revenons à noire expérience faite sur le Lapin dont nous avons piqué la moelle allonfifée au commencement de la séance.
Vous voyez que cet animal s'est bien rétabli de l'opération que nous lui avons faite il y a trois quarts d'Iieure, et qu'il ne paraît pas eu souffrir. Nous allons prendre ses urines, et nous y conslaterons la présence du sucie, si le temps a été assez cousîdéiable pour qu'il
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apparaisse clans cette excrétion; car nous vous avons tlit qu'il iaut souvent attendre une heure ou deux pour que ce phénomène se soit manifesté et pour que l'animal soit devenu nettement diabétique.
Voici les urines: nous y ajoutons du tartrate cupropotassique, nous chauffons, et vous voyez une réduction abondante qui vous indique que le sucre y a déjcà passé. Si nous mélangions avec de la levure de bière dans un appareil à fermentation, on verrait la production d'acide carbonique et d'alcool nous en donner une preuve encore plus posilivc.
Quant aux urines que nous avons extraites avant Topération, elles ne présenlent ni l'une ni l'autre de ces réactions caractéristiques.
Vous avez donc vu, messieurs, se produire sous vos yeux, par une simple lésion de la moelle allongée, le phénomène du diabète. Par quel mécanisme physiologique ce phénomène s'est-il produit? C'est ce que nous aurons à vous expliquer dans la prochaine séance.
SEIZIEME LEÇON
SOMMAIRE : Présence du sucre dans le liquide céphalo-rachidien. — Remarques à ce sujet. — Diabète traumalique. — Présence du sucre dans les sérosilcs chez les diabétiques. — Passage du sucre dans la lymphe. — Conditions dans lesquelles ce passage s'effectue. — Chyle sucré du canal ihoracique provenant du foie. — Du mécanisme de l'action nerveuse sur la production du sucre. — Idées qui ont guidé dans la découverte des faits indiqués. — Expérience.
Messieurs,
Indépeudaniment de l'urine dans laquelle se rencontre toujours le sucre chez les diabétiques, et du suc gastrique où l'on peut le trouver quelquefois, il y ^ d'autres liquides normaux ou anormaux qui en présentent des quantités plus ou moins considérables : ce sont le liquide céphalo-rachidien et les sérosités.
Vous savez qu'il existe dans la cavité du crâne et de la moelle épinière, dans l'espace sous-arachnoïdien, un liquide qui entoure les centres nerveux, et dont M. Magendie a fait connaître l'histoire anatomiqne et physiologique (i). Ce liquide, qui n'est pas une sérosité, comme je vous le démontrerai tout à Theure, est constamment sucré, soit pendant la digestion, soit dans l'intervalle des deux repas, soit même au bout de plusieurs jours d'abstinence. Ce sucre du fluide cé-
' (1) Recherches physiologiques et cliniques sur le liquide céphalorachidien ou cérébro-spinal, Paris, 18^2, in-/i% et atlas.
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phalo-raclûclien vient du foie, et toutes les causes qui au{;ineutent ou diminuent la sécrétion glyco^jénique de cet organe, augmentent ou diminuent dans le même rapport la quantité de sucre contenue normalement dans ce liquide. lia section des pneumogastriques le fait disparaître là comme partout ailleurs, tandis que la piqûre telle que nous Favons pratiquée devant vous dans la dernière séance en exagère la quantité.
Ceci me conduit k vous parler d'une observation intéressante qu'on a communiquée il y a déjà quelque temps à l'Académie de médecine.
Vous savez qu il arrive assez souvent que par l'effet de chutes sur la tête, il y a fracture du rocher et des os du crâne, et qu'à la suite de ces fractures il se produit quelquefois un écoulement plus ou moins abondant d'un liquide limpide. J'ai vu moi-même un cas où le nialade en a rendu en deux jours plusieurs litres. On avait cru pendant longtemps que ce liquide était de la sérosité; on supposait qu'il se faisait là un épanchement de sang, et que c'était le sérum du sang qui s'échappait par une rupture de la dure-mère adhérente au rocher, tandis que les globules et la fibrine restaient en caillot dans l'intérieur de la cavité crânienne. Gela pourrait en effet avoir lieu, mais il serait facile alors de reconnaître si le liquide qui s'écoule est bien du sérum; car il coagulera fortement par la chaleur et l'acide nitrique, ce qui n'arrive pas pour le liquide céphalo-rachidien, et ce caractère le distingue des sérosités proprement dites, qui contiennent toujours de l'albumine.
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Quoi qu'il en soit, on avait fait, clans l'observation dont je parle, rcxamen chimique du liquide qui s'était écoidé d'une fracture du rocher, et l'on y avait trouvé du sucre. Le chimiste qui avait analysé le liquide en avait conclu que le malade chez lequel on l'avait recueilli deux ou trois jours après l'accident était devenu diabétique, c'est-à-dire que la chute avait opéré une lésion de la moelle allongée, et que cette lésion avait produit le même effet que nous obtenons en piquant un animal dans ce point. Il y aurait eu ainsi diabète traumalique; ce cas est possible et a déjà été observé plus d'une fois. Dans le service de M. Rayer, était entrée une malade qui, disait-elle, était devenue diabétique après une chute sur la nuque; mais on pouvait croire que la malade était peut-être, sans s'en douter, déjà diabétique auparavant, et que l'affection n'avait été qu'augmentée par l'accident.
Mais ce fait n'est pas resté isolé. On a publié dans plusieurs journaux l'observation d'un carrier devenu diabétique, à la suite d'une chute, et qui avait cessé de l'être quand il fut guéri de la plaie de tête.
Nous produirons également devant vous des diabètes artificiels produits par ce mécanisme au moyen de commotions; par un choc porté sur la tète, il y a retentissement dans la moelle allongée, et même épanchement dans cette région. M. Fano, dans un Mémoire sur la commotion, a signalé des lésions dans la région de la moelle allongée, voisine du point que nous piquons. Des chutes sur la tête peuvent donc déterminer des
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lésions dans les centres nervenx, cl déterminer le diabète. Mais, cependant, il faut savoir aussi, et c'est ce (|ue ne paraissait pas conujiîli'e le chimiste qui a fait 1 analyse en question, qu'à l'état normal le liquide C(';phalo-rachidien contient toujours du sucre, de sorte que, lorsqu'on constate la présence de celle substance dans la sérosité qui s'échappe par nne fractuic du crâne à la suite d'un accident, on n'est pas fondé à en conclure que l'individu est diabétique, si l'on n'a pas examiné les urines. Ainsi, dans l'observation en question, je ne sache pas qu'on ait parlé des urines.
Nous allons, du reste, vous montrer à l'instant même que le liquide céphalo-rachidien réduit toujours le réactif cnpro-potassique à la manière du liquide sucré.
Voici le Lapin que nous avons piqué dans la dernière séance, et qui avait cessé dès le lendemain d'être diabétique. Ses urines ne contiennent pas de sucre, elles ont repris leur couleur et leur densité normales, et ne réduisent pas, comme vous le voyez^, le tartrate cupro-potassique. La piqûre que nous lui avons faite n'a donc produit qu'une j^lycosurie temporaire, et quand l'opération est bien faite, elle n a aucune gravité. Pour extraire du liquide céphalo-rachidien chez cet animal, nous lui faisons une plaie derrière la nuque, nous arrivons à l'espace occipito-atloïdicn, et nous apercevons une membrane derrière laquelle se trouve un liquide. Remarquez, en passant, que cette membrane est en mouvement par un ûux et reflux continuel, en rapport avec l'état de plénitude ou de
DIFFUSION DU SUCRE
vacuité des vaisseaux crâniens, et coïncidant avec les mouvements respiratoires.
Nous perçons la membrane, bien dénudée, avec l'extrémité d'une pipette, et nous extrayons une petite quantité du liquide qui se trouve derrière elle. Vous voyez que ce liquide, mis dans un tube, ne coagule pas par la chaleur, ce qui vous prouve qu'il n'est pas une véritable sérosité, mais il réduit abondamment le tartrate cupro-potassique; nous n'avons jamais pu , en obtenir d'assez grandes quantités pour le faire fermenter de manière à ne laisser aucun doute sur la présence du sucre.
Quant à ses usages, nous verrons que peut-être ce sucre a pour objet d'empêcher l'infiltration dans le tissu nerveux.
Les véritables sérosités sont-elles sucrées? On n'a pas fait à ce sujet d'observations suivies.
J'ai examiné plusieurs fois les liquides provenant d'épanchements dans le thorax, dans le péricarde, dans le péritoine; jamais je n'y ai rencontré de sucre dans les conditions où je les ai observés. Mais il faut dire (|ue dans ces cas les malades ont souvent la fièvre, ce qui, comme vous le savez, suffit pour faire très rapidement disparaître le sucre; il faudrait examiner ces liquides sur des individus bien portants d'ailleurs.
Chez les diabétiques qui ont des épanchements séreux, il y a du sucre dans ces liquides, .l'ai eu occasion d'observer un diabétique qui était mort d'apoplexie en une nuit, et qui présentait un hydropéricarde dont la sérosité élait sucrée. Chez les animaux sur
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lesquels on produit des hydropéricardes par la section des nerfs sympathiques, j'ai rarement trouvé du sucre.
Il a été publié dans un journal américain une observation très intéressante, où Ton avait trouvé du sucre dans le liquide résultant de la ponction d'un hydropique, seulement on ajoute que le malade mangeait habituellement beaucoup de sucre; évidemment ce n'était pas le même que Ton rencontrait dans la sérosité de la ponction. On ne dit pas si le malade était diabétique.
Je ne suis pas porté à penser qu'il peut y avoir du sucre dans la plupart des sérosités normales ou anormales; mais cependant chez les Lapins et les Chevaux, il y a toujours, au moment de la digestion, un épanchement de sérosité temporaire que nous avons pu recueillir, et dans lequel nous avons pu constater la présence du sucre, et je ne serais pas surpris que cette sérosité transsudât du foie au moment de la digestion, car on voit en effet à ce moment les lymphatiques de cet organe excessivement gorgés de lymphe qui est sucrée.
Enfin il y a un autre liquide dans lequel nous devons rechercher le sucre, c'est la lymphe. Beaucoup de substances qui passent dans le sang ne passent pas dans les vaisseaux lymphatiques, et le sucre, en particulier, ne s'y rencontre pas , sauf le cas exceptionnel où l'organisme est saturé de cette substance.
Nous avons à ce sujet fait des expériences d'abord sur les lymphatiques de Tinlestin, et nous avons vu que les chylifères qui pouvaient absorber la graisse émul-
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sionnée par le suc pancréatique ne laissaient pas passer la matière sucrée. Nous avons expérimenté sur des Chevaux auxquels nous donnions jusqu'à i kilogramme de sucre dissous dans un seau d'eau que l'animal avalait parfaitement; au bout d'un quart d'heure ou d'une demi-heure, on tuait l'animal, et après avoir ouvert le ventre et posé des ligatures sur les vaisseaux, on recueillait le sang des veines qui sortent de l'intestin, on recueillait également le chyle avant les ganglions mésentériques : ce chyle, chez l'animal n'ayant pas mangé de matières grasses, était semblable à de la lymphe un peu trouble. Dans le sang veineux on trouvait du sucre, même à l'état de sucre de canne, tel qu'il avait été pris, car tout n'avait pas été changé en ghicose. Mais, dans le chyle et dans les vaisseaux lymphatiques, jamais nous n'avons pu trouver la moindre trace de matière sucrée. Ainsi les graisses à l'état d'émulsion ou de division extrême sont absorbées par les chylifères , tandis que les matières sucrées et albuminoïdes passent dans le système veineux de la veine porte, et quoique à l'état de dissolution, elles ne se rencontrent pas dans les lymphatiques. De sorte que les substances alimentaires peuvent, suivant leur mode d'absorption, se diviser en deux classes : les unes passant d'abord par le poumon, les aulres passant par le foie. Nous avons fait dans le même but d'autres expériences sur des Chiens. Nous placions un tube d'argent dans un des vaisseaux lymphatiques qui descendent de la tête, et l'on recueillait le liquide qui s'en écoulait; nous avons constaté que cette lymphe ne contenait
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pas de sucre, tandis que le sang en présentait une certaine proportion, comme cela a lieu pendant la période digestive. Nous avons même injecté une dissolution concentrée de sucre par l'artère carotide, la substance revenait par les veines, mais jamais par les lymphatiques. Seulement, dans les cas où nous injections de cette manière des quantités considérables de sucre, de façon à modifier tellement la composition du sang qu'il eût perdu ses propriétés normales, on voyait dans ces cas le sucre apparaître dans le système lymphatique; mais il est clair que ce sont là des conditions tout à fait exceptionnelles et qui s'éloignent complètement de l'état ordinaire dans lequel on ne rencontre pas de suci-e dans les vaisseaux lymphatiques.
Cependant il y a un point de ce système où l'on peut constater la présence de la matière sucrée, qui n'y existe nulle part ailleuis, et il faut être averti de ce fait qui pourrait induire en erreur si l'on n'en était prévenu. Quand on prend le chyle dans le canal thoracique qui reçoit la lymphe de toutes les parties du corps, et au moment où il débouche dans la sousclavière, on le trouve sucré. Ce fait, qui avait été vu par Tiedemann et Gmelin ( i), avait été mal interprété; on en avait conclu, contrairement à ce que nous venons de vous dire, que le sucre était absorbé dans l'intestin. IVIais on eût dû remarquer que l'on trouvait encore du sucre dans le canal thoracique, même chez des animaux carnivores qui n'en prennent pas la moindre
(l) Recherches expérimentales physiologiques et chimiques sur la digestion. Paris, 1827.
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trace avec leurs aliments. C'est qu'en effet le sucre vient ici de l'organe où il se forme. Vous savez, en effet, que le foie contient des vaisseaux lymphatiques énormes, et qu'il n'y a pas un organe de l'économie qui en soit plus richement pourvu. La lymphe qui circule dans ces vaisseaux est très sucrée, et c'est elle qui, en venant déboucher dans le canal thoracique, donne à tout le liquide qui y circule, à partir du point d'abouchement des lymphatiques du foie, les réactions sucrées.
Sur un Singe qui fut sacrifié par strangulation pendant la période digestive, sur des Chevaux tués dans le même état, nous avons examiné les vaisseaux lymphatiques de la surface du foie, et en les incisant, nous avons pu en extraire assez de lymphe pour les soumettre à l'analyse et constater la réaction sucrée. C'est donc ainsi que s'explique la présence du sucre dans le canal thoracique, à l'exception de toutes les autres parties du système lymphatique auquel il appartient.
Nous voyons que le glucose peut se trouver dans différents liquides de l'économie, normaux ou anormaux; mais quand nous voulons remonter à la source de cette matière, quel que soit le lieu où nous l'observons, nous arrivons toujours au foie, qui est le lieu unique de sa formation et le point central d'où émane sa distribution. Toutes les fois donc qu'il y aura une augmentation ou une diminution dans la sécrétion sucrée de l'organe hépatique, nous aurons également une augmentation ou une diminution de la matière sucrée dans les différents liquides, et il était nécessaire de savoir quels étaient les liquides qui pouvaient être
sucrés avant d'entrer dans le mécanisme de langmentation de la fonction sncrée par la piqûre dont nous vous avons parlé dans la dernière séance, et dont, après cette question incidente, nous allons reprendre Thistoire.
On s'est demandé et l'on se demande même encore comment j'ai pu être conduit à trouver ce fait en apparence fort singulier, qui consiste à rendre un animal diabétique en lui piquant un point du système nerveux Eh bien ! messieurs, cette découverte n'est point due, comme on a été porté à le supposer, à un hasard heureux ; j'y ai été conduit en suivant pas à pas une idée qui était loin d'être exacte, comme l'expérience me l'a démontré depuis, mais qui m'a servi de guide jusqu'au moment où les faits ne se sont plus trouvés d'accord avec elle. D'ailleurs je vous indique cela comme question de méthode, car si l'on doit toujours avoir une idée théorique quand on fait des recherches , il ne faut la publier que quand les faits sont venus lui donner une base solide. C'est pourquoi, à l'époque où je fis cette découverte, je n'en publiai d'abord que le résultat, qui parut surprenant. Mais ici je dois vous dire comment j'y arrivai.
J'avais déjà vu que le foie était un organe sécréteur de la matière sucrée, et l'on savait d'ailleurs que le système nerveux exerce sur tous les organes de sécrétion une influence par laquelle s'exagèrent ou se dépriment les fonctions sécrétoires. Ainsi M. Magendie avait vu qu'en excitant la branche lacrymale de la cinquième paire, on faisait couler les larmes en plus grande
abondance, et qu'elles cessaient de s'épancher quand ou venait à couper ce nerf. J'avais vu, de mon côté, que quand on coupe les pneumogastriques à un animal, comme je vous l'ai montré dans une des précédentes séances, la sécrétion plycojTéniqne est interrompue dans le foie. Je voulus alors tenter de produire le cas inverse, c'est-à-dire Texa^jération de cette fonction . Dans cette vue, je galvanisai le pneumogastrique, mais je ne pus jamais, d'une manière bien claire, par ce moyen, obtenir le résultat que j'attendais. Alors je me rappelai qu'en faisant des expériences sur un autre sujet, en conpant la cinquième paire dans le crâne, il m'était arrivé quelquefois, au lien d'opérer celte section, de piquer simplement le centre nerveux à l'origine de ce nerf; et alors les sécrétions, qui étaient interrompues quand on faisait nettement la section du neif, étaient au contraire exagéiées dans le cas où l'on ne lésait que la protubérance annulaire : les larmes, la salive, coulaient alors en grande abondance. L'idée me vint, puisque je ne pouvais pas réussir en excitant directement le foie par le galvanisme porté sur le pneumogastrique, de piquer l'origine de ce nerf, et de voir si je produirais un effet analogue à celui que j'avais vu se manifester pour les sécrétions qui sont sous la dépendance de la cinquième paire. Je mis donc à nu le plancher du quatrième ventricule, je piquai vers l'endroit d'où naissent les pneumogastriques, et je réussis du premier coup à rendre l'animal diabétique. Au bout d'une heure, le Lapin sur lequel j'avais opéré avait le sang et les urines chargées de sucre.
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J'avais cru pouvoir expliquer cette apparition du sucre dans celte expérience, en disant que la sécrétion était sous riuflueuce directe du pneumogastrique, et l'expérience semblait venir confirmer ma théoiie sur le mécanisme suivant lequel s'opérait cette action. Gelait cependant une erreur, comme je le vis plus tard par lexpérience; car ce n'est pas par le pncumo{i[aslrique que se transmet l'excitation qui part des centres nerveux pour déterminer la sécrétion à se produire. Car si avant de pratiquer la piqûre de la moelle allongée chez un animal, je lui coupais d'abord les pneumogastriques, le sucre n'en apparaissait pas moins dans le sang et dans les urines en très grande abondance. L'influence de la piqûre ne se propageait donc pas le long du pneumogastrique. Si, au contraire, on laissait ce nerf intact, et qu'on coupât la moelle épinière au-dessus de l'origine des filets sympathiques qui se rendent au foie, la production du sucre était interrompue.
Cela me conduisit à examiner de plus près l'influence du système uerveux sur les sécrétions, et j'arrivai à penser que cette influence, au lieu d être directe, a presque toujours lieu par action réflexe, en passant par un ganglion du système sympathique. 11 fallut donc renoncera rexplication qui m'avait servi de point de départ, et dans laquelle je supposais que l'action excitatrice partie des centres nerveux descendait par le pneumogastrique pour arriver au foie. Les choses se passent autrement ; le pneumogastrique paraît conduire ici une impression centripète, qui arrive au
centre nerveux , redescend ensuite par la moelle épinière, et arrive au foie par Tinterniédiaire des filets et des ganglions sympathiques.
Nous examinerons, dans la prochaine séance, cette importante théorie qui touche à tous les phénomènes de la vie de nutrition, et nous relierons ce qui se passe dans le foie avec ce qui s'opère pour toutes les autres sécrétions.
Permettez-moi, en terminant, de vous montrer un autre Lapin, chez lequel la piqûre de la moelle allongée n'a pas été faite exactement sur la ligne médiane du plancher du quatrième ventricule; vous voyez que cet animal présente des désordres de mouvements que n'offrait pas celui que nous avons piqué dans la dernière séance. Mais je vous ai dit que cela n'empêchait pas le sucre de se produire en plus grande quantité qu'à l'ordinaire , et l'animal de devenir diabétique. Nous prenons ses urines : elles sont, comme vous le voyez, transparentes et claires comme de l'eau, ce qui a le plus ordinairement lieu dans l'état de diabète , et elles réduisent abondamment le tartrate cupro-potassique. Vous voyez donc, en comparant ce cas avec le précédent, que sous le rapport de l'apparition du sucre rien n'est changé, et que les troubles nerveux d'une autre nature qui se manifestent ici sont tout à fait étrangers à cette production.
DIX-SEPTIEME LEÇON
SOMMAIRE : Mécanisme de l'action nerveuse sur la sécrétion {jlycogéuique. — Rôle du pneunîojjasuicjuc. — Rôle dii poumon. — Distribution des divers nerfs qui se rendent au foie. — Rôle de chacun d'eux. — Rôle de la moelle épinière. — Expérience sur la section des pneumogastriques entre le foie et le poumon. — Procédé opératoire. — La production du sucre continue. —Durée de l'effet de la piqûre de la moelle allongée. — Influence de la piqûre sur la circulation abdominale. — Rôle du grand sympathique dans la circulation d'un organe. — Action de ce nerf dans la région cervicale. — Procédé opératoire. — Résultats. — Distinction de la sécrétion et de l'excrétion.
Messieurs,
On peut donc produire le principal symptôme du diabète, c'est-à-dire l'apparition du sucre dans les urines, par une simple piqûre dans un point déterminé de la moelle allongée, d'où paraît résulter une exagération dans la fonction glycogénique. Nous avons aujourd'hui à vous expliquer comment s'opère ce phénomène, et par quel mécanisme l'irritation portée sur le centre cérébro-spinal, est transmise au foie, ce qui nous conduira à comprendre comment le système nerveux excite cet organe à l'état physiologique.
Le mécanisme de l'action nerveuse sur le foie nous permettra ainsi d'établir un rapprochement de plus entre les fonctions de cet organe et les autres sécrétions.
Vous savez que les actions chimiques de l'organisme
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qui constituent les pliénomènes de la vie de nutrition, comme tous les pliénomènes de sécrétion, ne sont pas sous la dépendance de la volonté ; elles se passent au sein des organes, sans que le cerveau en ait conscience, bien qu'il soit le centre auquel elles se rapportent toutes en définitive. Dans la plupart des actions involontaires, une impression venue du dehors arrive sur un organe, et est transmise par un nerf de sensation jusqu'au centre nerveux, et de là se propage, par un autre système de nerfs, vers Torgane dans lequel s'accomplit le phénomène vital, phénomène qui se traduit par un mouvement, si c'est un muscle, par une sécrétion, si c'est une glande, etc.
Par exemple, lorsqu'un corps étranger tombe entre les paupières et excite la surface de la conjonctive, immédiatement il en résulte un écoulement de larmes très abondant, qui s'opère par une action réflexe, c'est-à-dire que le nerf de la cinquième paire transmet au centre nerveux l'impression qu'il reçoitj celle-ci se trouve ensuite transmise à la glande lacrymale, qui fonctionne d'autant plus activement que l'excitation de la conjonctive est plus forte. Quand ou met un corps sapide sur la langue, la sécrétion salivaire devient très abondante également encore par action réflexe.
11 est remarquable que, généralement, il existe un appareil ganglionnaire appartenant au grand sympathique, entre l'organe qui reçoit l'action réflexe et le centre nerveux qui la propage.
D'après ces considérations, voici comment nous avons été conduit à comprendre l'excitation nerveuse
qui fait fonctionner le foie d'une manière continue. Le point de départ de l'excitation est le poumon, qui reçoit incessamment à sa surface l'impression de l'air extérieur. Nous n'avons pas, il est vrai, conscience de cette sensation organique que produit l'air, mais elle n'en existe pas moins, et se trouve perçue par les extrémités nerveuses des nerfs pneumogastriques qui se distribuent dans les poumons. C'est par ces nerfs que l'excitation est apportée aux centres nerveux, c'est-àdire à la moelle allongée, puis de là elle se propage par la moelle épinière et par les filets du grand sympathique jusqu'au foie. T/appareil nerveux, qui met ainsi en relation continuelle, par action réflexe, l'excitation venue du dehors et la sécrétion du sucre, représente donc, comme on le voit, une ligne courbe. A l'une des extrémités de cette ligne se trouve le poumon comme organe excitateur, à l'autre le foie comme organe recevant cette excitation , et intermédiairement le centre nerveux constitué par la moelle.
Avant d'entrer plus avant dans l'explication de ce mécanisme,il est bon de dire quelques mots de la distribution des nerfs dans le foie. Cet organe reçoit deux ordres de nerfs, les uns venant du système cérébro-spinal, et les autres du grand sympathique. Les premiers sont les pneumogastriques et les diaphragmatiques, les seconds sont les rameaux envoyés par le plexus solaire.
Chez l'homme, le pneumogastrique droit se ter<^ mine entièrement dans le plexus solaire sans qu on puisse directement suivre ses rameaux jusqu'au foie. Le pneumogastrique gauche se rend surtout à l'estomac.
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Fig. 18. Appareil nerveux cérébro-spinal cl spldiicluiique du Lapin, pour ■montrer les rapports nerveux qui existent entre le foii\ le poumon et le rein, et pour comprendre le mécanisme du diaWle artificiel.
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a, cerveau. — 6, cervelet. — c, r, moelle épinièie, — '/,'/, tronc des ueifs pneuinogasliic|nes. — e,gaH{;lion cervical supéiieur. — /", tronc commun des deux nerfs pneumogastriques rc'iinis a i-dessous des poumons.— (/, ganglion cervical iuFérieiii'. — /( , filet de communication entre les ganglions cervical supérieur et cervical infe'rieur. — /, filet caidiaque du pneumogastrique. — y, filet cardiaque partant du premier ganglion tlioracique du grand sympatliique, — m, m\ filets de communication des ganglions du grand sympathique les uns avrc les autres. — /, {janglion tlioracique. — h, filet de communication entre la moelle et le grand sympatliique. — o, nerfs hépatiques provenant du grand sympathique. — «, nerfs rénaux venant du grand sympathique. — 7^7? ganglion du plexus solaire. — r, nerfs hépatiques provenant du pneumogastrique. — s, nerfs rénaux. — (, nerfs hépatiques réunis. — m, nerfs olfactifs. — V, nerfs optiques. — -v, nerfs de la troisième paire. — y, nerfs de la cinquième paire. — y', nerfs de la septième paire. — i, cœur. — î, aorte. — 3, veine cave inférieure. — 4 ' veine porte. — 5, veine cave inférieure au-dessous des veines rénales. — 6, poumons. — y, foie. — 8, vésicule du fiel. — 9, 9', capsules surrénales. — 10, rein, — 1 1 , 1 1', uretères.
Chezlesanimaux IclsqueleCliienetlcIiapin (fig. j8), les deux pneiimogasti'u|ncs, droit et gauche, arrivés andessousdu diaphragme, envoient très distinctement des filets qui se dirigent vers le foie en accompagnant Tartèrchépalifjue. On voit d'un antre côté des filets émanés des ganglions semi-lunairesseflirigerversla scissure médiane du foie et s'anastomoser avant d'entrer dans! organe avec les filets provenant des pneun)Ogastriqiie.s.
Le foie reçoit en outre des filets provenant des nerfs diaphrngmatiques. f^e diaphragmati(jne droit, particnlièretnent, fournit des branches qui descendent sur la veine cave, et qui, arrivées au niveau de Tahouchement des veines hépatirpies, se di>fribuent dans les parois de ces veines qui sont, comme nous l'avons dit, éminemment niu'^i uleuses.
On est donc porté à penser que les nerfs diaphragmaliques président aux fonctions mécaniques des veines hépatiques dans le rôle que nous leur avons attribué, tandis (|ue les nerfs pncuino^^^astriques et les sympathiques se rendent aux éléments mêmes du tissu hépatique, et président aux phénomènes chimiques.
Quant à la manière dont les nerfs se terminent dans le foie et quant aux rapports qu'ils affectent avec la cellule hépatique, on n'en sait absolument rien, pas plus ici que dans les autres organes glandidaires. L'anatomie montre en effet que les tubes nerveux ne peuvent pas être poursuivis bien loin dans les organes glandulaires, car bientôt ils se confondent avec les tissus et cessent d être distincts. On n'est pas en dioit de conclure de cette disparition des nerfs au microscope, que leurs extrémités n arrivent pas jusqu'à la cellule élémentaire, car on sait que l'enveloppe des tubes nerveux disparaît avant que ceux-ci se terminent ; seulement alors ils ne peuvent plus être reconnus.
Ces notions établies, vous allez comprendre maintenant les expériences que nous allons faire devant vous dans leur connexion avec celles que nous vous avons déjà montrées.
Nous avons déjà coupé les pneumogastriques à un Chien, et vous avez vu que si l'on tuait lanimal le lendemain ou le surlendemain de l'opération, il n'y avait plus de sucre dans son foie; la sécrétion s'était arrêtée. Que s'est-il passé dans cette expérience? Eh bien! messieurs, la fonclion glycogéniquo n'a pas été
suspendue par suite de la ce?ssatioii d'une action directe partant de la moelle allongée et descendant le long des pneumogastriques, puisque nous savons, d'une part, qu'après cette section on peut piquer l'animal dans le point indiqué et le rendre encore diabétique, et, d'autre part, exciter le bout périphérique des pneumogastriques coupés au cou, et qu'on ne voit pas pour cela continuer la sécrétion du sucre.
Nous ne pouvons donc pas admettre que le courant nerveux qui arrive au foie descende le long des pneumogastriques.
Ce nerf, au contraire, porte au centre cérébrospinal les sensations internes émanées de sa périphérie; l'excitation qu'il transmet est, dans ce cas, centripète et non pas centrifuge. Et en effet, après avoir coupé le pneumogastrique, si au lieu d'agir sur le bout périphérique, ce qui n'a aucun effet sur la sécrétion du sucre, on excite avec le galvanisme l'extrémité qui se rend à la moelle, la fonction glycogénique nonseulement n'est pas interrompue dans le foie, mais elle peut même être exagérée lorsque l'excitation a été poussée assez loin.
Voici plusieurs expériences que nous avons faites :
Chez un Chien en pleine digestion, on galvanisa les deux bouts supérieurs des nerfs vagues, on agit avec une macbine électro -magnétique dans toute sa force (machine de Breton). On appliqua le galvanisme pendant six à dix minutes, et on laissa ensuite un intervalle de repos d'une heure. On a remarqué que quand on galvanisait le vague droit, il y avait toujours vo-
missement des aliments et arrêt des mouvements respiratoires; quand ou galvanisait le vague gauche, il n'y avait pas de vomissements, et il semblait que la respiration n'était pas arrêtée aussi facilement. Après une heure on galvanisa de nouveau l'animal, et l'on prit aussitôt après ses urines en le sondant. I^es urines étaient devenues alcalines, d'acides qu'elles étaient avant l'opération, et elles contenaient très manifestement du sucre. Le lendemain l'animal n'était pas mort; ses urines étaient toujours alcalines, mais elles ne renfermaient plus de sucre. I^e jour suivant, ce Chien étant mort, on fit son autopsie, et son foie ni aucun tissu ou liquide du corps ne contenaient de sucre.
Sur un autre Chien, également en digestion, on galvanisa de la même manière que précédemment les bouts centraux des nerfs vagues, et l'on obtint le passage du sucre dans les urines, qui devinrent alcalines. Alors on sacrifia l'animal par la section du bulbe rachidien, et Ton trouva le sucre répandu partout dans le sang de la veine porte, dans le sang des veines hépatiques, clans le sang du cœur droit et dans le sang du cœur gauche. Toutelois, le sang des veines hépatiques fut celui qui contenait le plus de sucre. Il existait dans le péricarde un épanchement de sérosité qui était très sucré. Le tissu du foie dosé donna i°^-,/\\5 pour 100 de sucre.
Un troisième Chien fut de même galvanisé, et le sucre apparut dans les urines, qui, cette fois, restèrent acides.
Ivors donc (juc nous coupons les pneumogastriques
dans la réj;ioii cervicale, la sécrétion s'arrête, non pas parce que rinlhience du centre nerveux ne peut plus être transmise au foie, mais parce que nous avons empêché les excitations périphériques émanant d'autres organes, et en particulier des poumons, de parvenir à la moelle allon^jée , qui n'est plus dès lors sollicitée à réa{]ir sur le foie.
Dans Téiat physiolo(ïique, c'est donc principalement l'excitation incessante apportée au poumon par l'air extérieur, transmise au centre nerveux par le nerf pneumogastrique, qui détermine la sécrétion du sucre au moyen d'une action ré(lexe.
Pour vous prouver que, normalement, c'est bien ainsi que les choses se passent, nous allons, au lieu de couper le pneumogastrique dans la région cervicale, ce qui aniène la disparition du sucre, opérer la section de ce nerf au-dessous du poumon et au-dessus du
lif-c'^eiveux se ..ouve arrêtée com.ne précéclem- ,„e„t, et cepeudant le sucre continue à se prcJutre comme a l'ordinaire. ,, . •
C'est donc dn ponmon ,ne part l'evctafon ,». détermine la fonction «lycogéniqne à -"«e"-.™; et cela est si vrai.qne nous pouvons, jusqu a un ce tain point, remplacerl-influeneepulmonau-e pat tot^.e
utrractt;nphysic,«e,parle«a.vanis,ne,pare.e,np
appliqué sur le bout central du nerf co.q e, ou xa ; er cette >nén,e influence, quand le nerf étant tn a , L fait respirer des substances ,rr,.autes:otr lete,.
n,i„e par c;ia n,ên,e une hypersécrétion du sue.e.
Nous allons actuellement couper les jDueumogastriques entre le foie et le poumon. Pour faire cette expérience, nous prenons un Chien de petite taille. Nous le chloroformons, afin d'éviter des mouvements violents de l'animal pendant l'opération, qui se fait de la manière suivante :
Sur le côté gauche de la poitrine, nous pratiquons une incision de 2 à 3 centimètres parallèlement à une côte et au niveau de la douzième environ, puis nous faisons glisser la peau de manière à amener l'incision entre la neuvième et la dixième côte, à peu près à égale distance du sternum et de la colonne vertébrale.
Nous faisons avec un bistouri, dans cet intervalle intercostal, une piqûre étroite par laquelle nous introduisons immédiatement et avec force l'indicateur de la main gauche, de façon à pénétrer dans la cavité thoracique sans quily entre d'air. On enfonce alors
sente laorte qu'on ^ecor,u.Hk:e:'bJuZZ,:^nC^ on le co„,p,.end, prendre un Clnen dnue (aille assez petne, conune celui que nous avons là, car autrement '1 --.t .«.possible d'avoir le doigt assez lou. pour parvenir jusqu a la colonne vertéb.Nilc
Une fois que Ion a le bout du doigt sur l'aorte on
-U'-»-d,aten,entàc6té,etuupenendedans::
<"be cyl,ud„queetco„n„e élastique, c'est l'a-sopha^e
q.u est accon,pa«né par les cordons des nerfs pn u,/»!
«astnques parfai.eu.eut reconnaissables, parce qj' s donnent au bout du doigt la sensation Lo clde fo.'.en,ent tendue. Dès qu'on es. parvenu à reconnaître
ainsi la position de ces nerfs, on saisit de la main droite l'instrument (Fi^j. 19) formé par une tige longue de 12 a i5 centimètres, terminée par un crochet tranchant sur son bord interne et à extrémité mousse. On le fait fjUsser le long de l'index, qui est enfoncé dans le thorax en l'introduisant dans la poitrine sans laisser pénétrer d'air, et l'on accroche successivement les cordons nerveux que l'on sent au bout de son doigt, en évitant de léser d'autres organes importants tels que la veine cave et l'aorte, qui pourraient être atteintes. Alors on retire le doigt en même temps qu'on déplace rapidement lincision de la peau. L'orifice extérieur et l'orifice interne ne correspondant plus l'un à l'autre, l'air ne peut pas pénétrer dans le thorax.
L'opération ne présente aucun danger; quand même il serait entré quelques bulles d'air dans la poitrine, cet air ne tarderait pas à être absorbé et l'animal n'en souffrirait aucunement.
Cet animal que nous venons d'opérer a donc maintenant les pneumogastriques coupés entre le poumon et le foie; vous verrez dans la prochaine séance que néanmoins le sucre aura continué à se sécréter dans le foie, et que nous en retrouverons à peu près autant que dans l'état normal, ce qui n'aurait certainement pas lieu si l'action nerveuse
Fig. 19.
qui agit sur le foie y parvenait par le nerf de la huitième paire.
Etant donc bien éta}3li que l'excitation ne descend pas par les pneumogastriques , mais qu'elle remonte au contraire par ces nerfs jusqu'au cerveau, il nous reste à rechercher quel chemin elle suit pour arriver au foie.
Il est d'aborJposilif que l'action se propage par la moelle épinière. I^a moelle épinière ne peut agu* de son côté sur le foie que par Finlermédiaire des nerfs grand et petit splanchnique ou autres filets, qui tous établissent une communication entre le système nerveux ganglionnaire et le système nerveux cérébrorachidien. Mais, d'un autre côté, la moelle épinière peut elle-même agir comme centre, de sorte qu'en coupant la moelle à différentes hauteurs , on obtient des résultats différents, tantôt, par exemple, une cessation absolue, tantôt, au contraire, une perversion dans la production des matières que produit le foie. Cette question devra être examinée avec beaucoup de soin dans une des prochaines séances, et à ce propos nous traiterons des deux cas , ou la moelle agissaut comme centre , ou la moelle agissant comme conducteur, et nous pourrons comprendre alors de quelle façon la piqûre d'un point de la moelle allongée agit pour produire ce phénomène singulier auquel nous avons donné le nom de diabète artificiel.
Pour le moment, nous allons examiner la durée de l'effet de cette piqûre.
Vous savez déjà que Taugmentatiou , dans la quantité du sucre, que nous produisons cliez un ani-
DAi\S LE DIABÈTE ARTIFICIEL. 331
mal au moyen d'uuc piqûre de la moelle allonp,ée, n'est jamais que temporaire. Au bout de quelques jours, l'animal guérit et cesse d'être diabétique. jNous avons cbercbé en vain jusqu'ici à rendre cet état permanent. Pour cela nous avons laissé l'instrument en place; mais alors ce corps étranger enflammait les parties avec lesquelles il se trouvait en contact, il survenait de la fièvre et des désordres plus ou moins graves, qui suffisaient, comme cela a lieu dans tout état morbide, pour faire disparaître le sucre, non-seulement des urines, mais du foie lui-même.
11 faut cependant, pour que nous parvenions à comprendre la nature du diabète chez l'homme, que nous trouvions le moyen de rendre cet étal permanent chez un animal; ce que nous n avons pas encore obtenu et ce que nous allons rechercher devant vous.
Quand, après avoir piqué chez un Chien ou chez un Lapin l'origine des pneumogastriques, nous lui avons ouvert le ventre au moment où la surexcitation portée sur le foie présentait son summum d'intensité, nous avons vu qu alors il y avait une plus grande activité de la circulation abdominale, le système capillaire était gorgé de sang, et les vaisseaux de la surface du foie plus apparents qu'à l'état normal. Les reins sont alors eux-mêmes très surexcités, les uretères sont très irritables; il suffit de les toucher avec la pointe d'un bistouri pour les voir se contracter énergiquement. Cette suractivité de la circulation ne dure qu'un certain temps, comme le diabète lui-même, de sorte que j'ai été amené à penser que l'exagération de la sécrétion
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du sucre tenait à une action particulière du système nerveux sur la circulation hépatique. Au point de vue chimique, il n'y a pas lieu de supposer, en effet, que l'élément qui se transforme en sucre en donne davantage à l'état pathologique qu'à l'état normal. Ou comprendrait mieux l'augmentation dans la formation de cette substance, en supposant que les matériaux qui la produisent sont eux-mêmes apportés en quantités plus considérables. Ce ne serait donc pas un atonie d'albumine qui formerait plus de sucre, mais bien une plus grande quantité de ces atomes qui seraient soumis, dans un temps donné, à l'action du foie.
Nous pensons donc que c'est en produisant une suractivité durable dans, la circulation abdominale, que nous parviendrions à établir chez l'animal, comme nous les trouvons chez l'homme, des diabètes permanents.
Or, comment faire pour déterminer cet effet? Eli bien! messieurs, nous avons un moyen pour produire dans un organe une circulation beaucoup plus active que dans l état normal , et qui peut s'y maintenir longtemps : c'est en coupant les filets sympathiques qui se rendent à cet organe, et nous allons vous rendre témoins de ce fait extrêmement curieux et que je vous ai déjà indiqué.
Voici un Lapin sur lequel nous allons couper le nerf sympathique dans la. région cervicale, vous allez voir qu'aussitôt après cette opération, tout le côté de la face correspondant à la section va présenter une activité de circulation beaucoup plus grande et une température bien plus élevée que l'autre côté.
Pour cela, l'animal étant solidement maintenu, nous faisons une incision lonjjitndinale de 2 à 3 centimètres dans la partie moyenne du cou; on divise ensuite le raphé de séparation des muscles sous-hyoïdiens, jusqu'à la trachée qu'on aperçoit au-dessous; alors, avec une érigne, un aide saisit et relève les muscles sousliyoidiens du côté gauche. Gomme aucun vaisseau n'a été blessé, on aperçoit l'artère carotide qui se trouve sur les côtés de la trachée, accompagnée par le nerf pneumogastrique ; nous servant de l'extrémité fine de nos pinces comme d'une sonde cannelée, nous séparons doucement l'artère carotide du pneumogastrique, et immédiatement en arrière de l'artère, nous découvrons un filet nerveux très délié, dirigé parallèlement ù l'artère et au nerf pneumogastrique. C'est le filet sympathique cervical qui fait communiquer le ganglion cervical supérieur avec l'inférieur. Le ganglion cervical moyen manque ordinairement chez le Lapin. Nous soulevons ce filet avec nos pinces, pour le couper avec des ciseaux; il aurait suffi même de le casser.
L'expérience terminée, nous remettons l'animal en liberté, et nous pouvons déjà constater que la circulation s'est considérablement activée dans Toreille, où les vaisseaux sont très visibles. Cette instantanéité du résultat tient ici à la grande vigueur de l'animal sur lequel nous avons fait l'opération; car s'il eût été languissant ou malade, cette exagération de circulation du côté de la section du nerf aurait été très lente à se manifester et n'aurait apparu qu'avec peu d'intensité. Ceci vous prouve qu'il existe, comme nous l'avons dit
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déjà, une espèce de relation entre ces actions des nerfs sympathiques et la production du diabète artificiel par piqûre de la moelle allongée. Nous vous avons montré, en effet, qne ce dernier phénomène se produit aussi d'autant plus facilement que les animaux sont plus vigoureux et mieux portants, et qu'il est absolument impossible de le déterminer sur un animal jualade.
Cet exemple que nous vous montrons, sans vouloir entrer dans le mécanisme du phénomène, vous prouve que l'on peut exagérer d'une manière durable la circulation dans une partie limitée du corps. Cette suraclivité, en effet, continuera pendant plusieurs semaines, ainsi que vous le verrez dans les séances suivantes.
Nous voudrions produire quelque chose d'analogue sur la circulation du foie, et pour cela' nous avons l'intention de tenter une opération que nous n'avons jamais faite, et qui consistera à couper tous les filets nerveux qui entrent dans le foie. Si alors l'activité circulatoire hépatique devient plus considérable, et si en même temps l'organe n'est pas troublé dans ses fonctions, r.ous devrons avoir une production plus grande de la matière sécrél('e , car il est de règle que la suractivité fonctionn''l!i> d'iui organe coïncide toujours avec une accéléi'ation de circulation, l.es choses se passent ainsi, et dans les organes de la vie de relation, et dans ceux de la vie organique, parmi lesquels se rangent les organes sécjéteurs ou excréteurs.
Et à projios d'organes excréteurs et sécréteurs, permettez-moi de terminer cette séance en vonsindi-
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quant quelle sorte de confusion on peut conin)etli"e à leur égard ; et il importe de bien comprendre ce que c'est qu'un organe de sécrétion, car j'ai sonvent occasion de remarquer qu'on fait une confusion entre les organes sécréteurs et les organes excréteurs, et qu'on n'a pas d'idées bien claires à ce sujet. C'est pourquoi je vous demanderai la permission de fixer en quelques mots la différence fondamentale qui existe entre les deux ordres d'organes. Du reste , il faut le dire aussi, cette confusion a peut-être primitivement trouvé sa source dans le langage lui-même. I.c mot sécrétion vient, comme vous le savez, de secernere^ qui veut dire séparer; sécrétion semblerait donc vouloir dire séparation. Mais une séparation peut s'effectuer de deux manières : ou bien les éléments qui se séparent sont seulement mélangés, ou bien ces éléments sont combinés, et les produits ultimes résultant de leur séparation sont des dédoublements du composé qu ils formaient d'abord ; dans ce dernier cas, il y a vraiment production de matières nouvelles.
Ces deux modes se rencontrent dans l'oiganisme. Ainsi, le sang qui arrive au rein contient de l'urée, de l'acide nrique et divers sels qui s'y trouvent à l'état de dissolniion, reconnaissables à tous leurs caractères, pouvant être extraits directement, etquele lein sépare réellement du sang. Ou rencontre ces substances dans les artères qui arrivent à l'organe; on ne les retrouve plus dans les veines qui en sortent. Il n'y a pas eu là de production proprement dite, ni décomposition, il \ A eu séparation jiure et simple.
G SÉCRÉTION, EXCRÉTION
Daus le foie, an contraire, quand on se place dans des conditions convenables, on trouve des quantités de sucre considérables dans le sang qui sort, on n'en trouve aucune trace dans !e san^o qui entre: le sucre s'est produit là aux dépens d'autres matières dont le foie a dissocié les éléments, qui se sont reconstitués dans de nouvelles combinaisons; mais il est clair qu'une telle séparation est essentiellement différente de celle qui avait lieu pour le rein.
Voilà donc deux ordres de faits qui doivent être représentés par des mots distincts correspondant à des idées différentes.
Nous dirons qu'il y a sécrétion toutes les fois qu'on trouvera dans les liquides qui sortent d'un organe des substances qui n'existaient pas dans le sang à son entrée dans cet organe.
Nous dirons qu'il y a excrétion toutes les fois que les substances contenues dans les liquides excrétés se rencontrent dans le sang qui entre dans l'organe.
DIX-HUIT1Ë3IE LEÇON
SOMMAIRE : De la polyurie. — Elle est indépendante de la glycosurie.
— Observations expérimentales à ce sujet. — Autres procédés de production du diabète artificiel. — Par anéantissement du système nerveux cérébro-spinal : i° au moyen de l'empoisonnement par le curare; 2° par apoplexie suite de contusions cérébrales. — Expériences.
— Diabète consécutif à l'éthérisation. — Examen des théories sur le diabète spontané et artificiel. — Réflexions sur la complication de ces phénomènes. — Résultats de l'expérience faite à la leçon précédente.
Messieurs,
Nous vous avons indiqué un moyen d'augmenter l'activité glycogénique du foie et de produire par là un diabète artificiel en piquant un point déterminé de la moelle allongée, mais ce moyen n'est pas le seul, et nous avons encore plusieurs procédés à vous annoncer pour arriver au même résultat.
Mais avant de passer outre, nous devons examiner un autre phénomène qui est presque toujours lié à l'apparition du sucre dans les urines. Vous savez, en effet, que dans le diabète les urines ne sont pas seulement modifiées quant à la nature des substances qu'on y rencontre, mais que leur quantité est ordinairement augmentée d'une manière très notable. Ainsi, vous avez vu que sur les Lapins dont nous avons piqué la moelle allongée, les urines, qui avant l'expérience étaient troubles, sont devenues claires et transparentes
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après l'opération, et nous avons observé qu'elles étaient bien plus abondantes que dans l'état normal. Quand nous avons ouvert ranimai, après l'avoir rendu diabétique, nous avons trouvé les reins plus gorgés de sang et les uretères très irritables; le moindre attouchement avec la pointe d'un bistouri y déterminait des contractions très rapides dans toute la partie située au dessous du point toucbé.
Ainsi, la piqûre de la moelle allongée, telle que nous l'avons faite devant vous, a eu pour effet d'exciter les fonctions de deux organes, le foie et le rein : le premier pour fournir plus de sucre, le second pour donner davantage d'urine. Cependant il ne faudrait pas croire que ces deux phénomènes soient nécessairement liés l un à fautre, de manière à se produire toujours simultanément.
Vous savez (jue s'il est très ordinaire que les diabétiques soient polyuriques, il se présente cependant des cas où l'on trouve du sucre dans leurs urines sans que la quantité de ces dernières soit augmentée; et réciproquement, des individus peuvent être polyuriques sans offrir dans leurs urines de traces de matière sucrée. L'indépendance de ces deux phénomènes avait déjà été si bien constatée , que les pathologistes avaient désigné sous le nom de polyuriques les individus chez lesquels la sécrétion urinaire était simplement augmentée, et sous le nom de diabétiques ceux qui présentaient cette exagération dans la quantité des mines unie à la présence de la matière sucrée.
ET GLYCOSU;iIE. S39
, Mais il y a encore un troisième cas à ajouter aux deux premiers, c'est celui où les urines sont charjoées de sucre sans être pour cela plus abondantes qu'à l'état normal.
Dans nos recheiches physiologiques, nous avons vu les mêmes faits se produire. Il nous est arrivé souvent, dans les très nombreuses expériences que nous avons faites, d'obtenir le passage du sucre dans les urines sans que celles-ci soient devenues plus abondantes ni qu'elles aient changé d'aspect; dans d'autres cas, nous avons eu purement et simplement une exagération de cette sécrétion sans apparence de matière sucrée.
•l'ai donc dû chercher à isoler ces deux phénomènes, et à déterminer le point où il fallait pifjuer l'animal pour produire l'un ou l'autre à volonté. D'après un certain nombre d'expériences, voici ce que j'ai observé : Quand on pique sur la ligne médiane du plan- 1 cher du quatrième ventricule , exactement au milieu de l'espace compris entre 1 origine des nerfs acoustiques et lorigine des nerfs pneumogastriques, on pro^ duit à la fois l'exagération des deux sécrétions hépatique et rénale; si la piqûre atteint un peu plus haut, on ne produit très souvent que l'augmentation dans la y quantité des urines, qui sont alors souvent chargées de matières albumiuoïdes; au-dessous du point précédemment signalé, le passage du sucre seulement s'observe, et les urines restent troubles et peu abondantes. Il nous a donc paru qu'il pouvait y avoir possibilité de distinguer là deux points correspondant, l'inférieur
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à la sécrétion du foie, le supérieur à celle du rein. Seulement, comme ces deux points sont très rapprochés l'un de l'autre, il arrivera le plus souvent qu'en traversant la région où ils se trouvent , d'une manière oblique , et c'est là le cas le plus fréquent , on les blesse tous deux ensemble, et que l'on produise les deux effets simultanément ; de sorte que l'animal est à la fois diabétique et polyurique.
Vous voyez donc encore, messieurs, que la pbysioloj'ie pourrait parvenir à analyser les divers symptômes si obscurs de l'affection qui nous occupe, en vous apprenant à séparer d'une part la présence du sucre, et de l'autre l'abondance des urines. Il semble possible d'arriver à produire isolément l'un ou l'autre de ces phénomènes, suivant qu'on viendrait à piquer tel ou tel point des centres nerveux, et cela fait comprendre pourquoi on rencontre en pathologie des diabétiques sans polyurie et des polyuriques sans sucre.
Après ces quelques détails sur les rapports qui existent entre la présence du sucre dans les urines et labondance de cette sécrétion, nous revenons aux procédés qui peuvent rendre un animal diabétique. Car ce n'est pas seulement en piquant la moelle allongée que nous pouvons produire ce phénomène : nous avons été conduit dans nos recherches à constater qu'on peut mettre un animal dans cet état toutes les fois que ses fonctions de la vie de relation sont supprimées, en même temps que les fonctions purement nutritives restent intactes; il semble que celles-ci s'exagèrent
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alors d'autaut plus que les premières ont conservé moins d'aetion. Ainsi, cjuand sur un animal on vient à éteindre les mouvements volontaires et la sensibilité, on voit tous les organes internes, le foie, les intestins, les glandes, en un mot tous les viscères qui ne sont pas soumis à 1 influence de la volonté, présenter une activité plus grande que dans l'état normal. L'énergie vitale qui a cessé pour toutes les actions de la vie animale semble se concentrer sur les actes purement organiques. Nous avons trouvé depuis quelques années qu'il existe une substance exlrémement précieuse pour démontrer ainsi cette indépendance delà vie animale et de la vie organique; cette substance est le curare dont les sauvages des bords de l'Amazone se servent pour empoisonner leurs flècbes, et qui jouit de la propriété d'anéantir complètement le système nerveux et cérébro-spinal.
Permettez-moi de vous raconter d'abord à ce sujet une observation que j'extrais de mon journal d'expé^ riences.
8nr un gros Chien, au commencement de la digestion, nous avons introduit sous la peau du dos une certaine quantité de curare en dissolution. Au bout de dix à douze minutes, les effets de la substance s'étaient manifestés et la respiration était arrêtée; dès lors on pratiqua l'insufflation artificielle avec précaution, pendant deux heures et demie, en cessant seulement pendant une demi-minute de temps en temps; pendant tout ce temps la circulation continuait parfaitement bien, le sang était noir dans les veines, vermeil
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dans les artères, mais il devenait noir partout, dès que Voï] cessait rinsufflalion.
Pendant tout ce temps il y avait abondante sécrétion des larmes et de la salive. Une plaie qui, depuis quelques jours, avait été faite pour recueillir du suc pancréatique, et qui commençait à se cicatriser, laissait échapper une abondante sérosité. On examina l'urine à différentes reprises sans y trouver du sucre; ce ne fut que deux heures et demie après que Ton y constata sa présence en grande quantité.
La proportion de l'urine était augmentée, et il s'en écoula à plusieurs reprises. La contraclilité musculaire était très exagérée, et quand on touchait un muscle avec la pointe d'un bistouri, on y déterminait des contractions violentes.
Nous avons voulu vous rendre témoins d'une partie de ces phénomènes.
Voici un Chien sous la peau duquel nous avons placé, environ un quart d'heure avant le commencement de cette leçon, un peu de curare; au bout de dix minutes l'animal est tombé et n'a plus donné aucuns signes de sensibilité ni de mouvements volontaires. Le cerveau et la moelle épinière sont comme frappés de mort ; les actions organiques continuent néanmoins à s'effectuer, mais comme elles ne sauraient se passer du contact de l'air, et que les mouvements respiratoires, qui sont sous la dépendance du système nerveux central, se sont anéantis avec lui, nous sommes obligés, pour prolonger cette vie purement organique, de maintenir les conditions extérieures de
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son accomplissement en pi-aticjuant l'insufflation artificielle, qui détermine l'accès de l'air dans les poumons. Avec ce simple secours, dont vous comprenez la nécessité purement physique, toutes les fonctions or^janiques pourront continuer pendau t tort longtemps, T^e cœur ne cesse pasde batlrejacirculation n'est pas interrompue, la digestion s'opère comme dans létat normal, et les sécrétions s'effectuent. Mais, comme je vous l'ai dit, toutes ces fonctions sont exagérées; vous voyez, en effet, sur ce Gliien la salive arriver en très grande abondance, les larmes couler de l'angle interne des paupières, l'urine s'épancher par suite du regorgement de la vessie. Si la présence du sucre dans l'organisme dépend d'une sécrétion, celle-ci ne doit pas échapper à cette loi ; et, en effet, c'est ce qui arrive: le sucre, produit en plus grande abondance, passera d'abord dans le sang qui commencera par s'en saturer, puis enfin dans les urines , où nous ne pourrons en constater la présence qu'environ dans deux heures.
Comment se produit donc ce phénomène que vous voyez ici?
Eh bien, messieurs, ce n'est point par une excitation directe des sécrétions que le curare agit dans cette expérience, c'est en agissant sur le système nerveux. Nous pouvons, en effet, arriver aux mêmes résultats, exagérer de la même manière toutes les sécrétions, et par conséquent celle du sucre comme toutes les autres, en produisant un épanchementdansle cerveau, et en déterminant une apoplexie, qui fera cesser de même la sensibilité et le mouvement volontaire. Si
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alors, au lieu de laisser s'éteindre dans l'animal les actions organiques qui ont besoin de l'oxygène pour s'accomplir, nous pratiquons l'insufflation artificielle, nous obtiendrons les mêmes effets, et nous aurons encore un diabète artificiel.
Seulement, tandis qu'au moyen de la piqûre pratiquée à 1 origine des pneumogastriques, nous n'obtenions qu une irritation locale sur le foie, dans ce cas, comme dans l'expérience sur le curare, nous avons une excitation générale de tous les organes glandulaires.
Voici quelques-unes des expériences que nous avons faites à ce sujet.
Un animal, jeune Gbien en pleine digestion, reçut sur la tête plusieurs coups de marteau qui déterminèrent une fracture du crâne, avec épanchement souscutané et infiltration sanguine qui se manifestait jusque sous la conjonctive; la pupille était contractée, la sensibilité de l'œil obtuse; quand on comprimait sur le fragment du crâne brisé, l'animal tombait dans un coma complet, qui cessait avec la compression.
L'animal fut abandonné à lui-même pendant une heure et un quart à deux heures, il était dans un état paralytique complet, mais la respiration continuait et était même accélérée. Alors on coupa les deux pneumogastriques dans la région moyenne du cou, et, a«i bout de quelques instants, la rcspirationse ralentit ets'arrêta même tout à coup. Alors, pour empêcher la vie de cesser, on pratiqua l'insufflation artificielle, la salivation devint abondante et le liquide était filant. L'animal
mourut au bout de quelque temps; à l'autopsie, on trouva la vessie pleine d'urine contenant beaucoup de sucre. Le sang de la jugulaire et de la carotide en présentait également des quantités notables. 11 n'y a pas là évidemment de substance qui puisse agir sur les sécrélions, c'est un effet purement traumatique qui produit le diabète artificiel. Il pourrait se faire, à la rigueur, qu'un épanchement se fût produit, et ait agi mécaniquement comme dans les cas de diabète traumatique.
Voilà donc des diabètes occasionnés par des lésions générales ou locales portées sur le système nerveux; nous pouvons encore produire le même pbénomène en agissant d'une manière directe sur le tissu même du foie. M. Harlay, qui a suivi autrefois mes cours, a fait des expériences qui consistent à injecter par un des rameaux de la veine porte une substance irritante, telle que de l'ammoniaque étendue ou de l'éther. Il a vu que l'injection, arrivant au foie, y déterminait une excitation locale et directe, et au bout de quelque temps il a constaté que le sucre apparaissait dans les urines de l'animal sur lequel il avait pratiqué ces injections.
On pourrait comprendre, de cette manière, que ces substances irritantes pussent arriver au foie après avoir été placées dans l'intestin et absorbées par les veines mésaraiques, et y produire les mêmes effets. C'est ce que M. Leconte a observé en empoisonnant des Chiens avec de l'azotate d'uranium. Les animaux meurent assez lentement, quand la substance est prise à petites doses, et il a constaté dans leurs urines la présence de sucre, ce qu'on ne peut altiibuer qu'^
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cette irritation locale dont nous venons de parler.
C'est aux mêmes causes qu'il faut rapporter certains diabètes produits par des contusions dans la région du foie. On me citait dernièrement le cas d'un individu qui avait reçu un coup de pied de cheval dans l'hypochondre droit, et qui, à la suite de cette blessure, avait présenté du sucre dans ses urines; mais ce symptôme avait disparu lorsque le malade avait été guéii de sa contusion, seulement il était resté polyurique.
Ainsi, messieurs, nous avons déjà des diabètes produits, soit par des actions portées sur le système nerveux , soit par des irritations locales du tissu hépatique. Nous allons examiner d'autres cas où les mêmes symptômes vont se manifester à la suite d'excitations sur d'autres organes, et qui retentissent sympathiquement sur le foie.
Je vous ai montré dans la dernière séance comment il y avait solidarité d'action entre le poumon et le foie, et comment la sécrétion glycogénique se trouvait liée avec l'excitation apportée par l'air extérieur sur la surface pulmonaire. Vous devez comprendre alors qu'il peut y avoir là des causes nouvelles de diabète. 8i l'excitation du poumon est trop forte, de même que lorsqu'on applique le galvanisme sur le bout central pneumogastrique, Tactivité du foie sera augmentée, et le sucre pourra saturer le sang et passer dans les urines.
M. Reynoso, qui a signalé l'apparition du sucre dans les urines à la suite de l'inhalation de 1 ether, pensait que dans ces cas le diabète artificiel se produisait par un
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défaut d'oxygénation. Au lieu de placer la cause du phénomène dans une suractivité vitale de la fonction hépatique, il l'attribue à une destruction insuffisante de la matière sucrée se produisant toujours en même quantité. D'abord, relativement à l'éther et au chloroforme, le phénomène est complexe, parce que, indépendamment de l'action excitante sur le poimion , ces substances agissent encore en anéantissant le système nerveux de la vie de relation , et exaltant par cela même les fonctions organiques, ainsi que nous venons de le voir. En outre , comme elles entrent dans le sang, elles peuvent agir d'une manière directe sur le tissu hépatique, ainsi que l'a fait M. Harlay.
Au point de vue de la théorie de la combustion considérée comme cause de la disparition du sucre, on comprend qu'on puisse expliquer le diabète par une gêne de la respiration.
J'avais cru moi-même, à une certaine époque, que les choses pouvaient se passer ainsi, et je vous ai expliqué dans une précédente leçon comment cela m'avait conduit à rechercher si les foetus où il n'y a pas oxygénation du sang avaient l'urine sucrée, et comment ensuite j'avais été forcé d'abandonner cette théorie en présence de faits nouveaux qu'elle ne pouvait plus expliquer. Ce n'est pas, d'ailleurs, l'accès de l'oxygène dans le sang qui produit la destruction du sucre, car cette destruction en dehors des vaisseaux s'opère tout aussi bien dans l'acide carbonique ou l'hydrogène que dans l'air luimême. On peut d'ailleurs gêner la respiration en obstruant la trachée presque complètement, et mainte-
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nir ainsi pendant plusieurs heures des aninjaux dans un état de suffocation imminente sans pour cela produire le diabète, et cependant dans ces cas Tair n'arrive plus au poumon en quantité sulfisante. Il en est de même quand on coupe les pneumogastriques; vous savez qu'un des effets de cette section est de rendre la respiration laborieuse et lente, ce qui, loin d'amener du sucre dans les urines, le lait au contraire disparaître du foie lui-même.
C'est qu'en effet la disparition du sucre de l'or^-anisme ne s'opère pas par une combustion, mais bien par une fermentation qu'on ne peut arrêter qu'avec la vie. C'est peut-être à la propriété de certaines substances telles que l'acide arsénieux, l'acide cyanhydrique, les sels de mercure, d'arrêter les fermentations qu'il faut attribuer l'action toxique qu'elles exercent sur l'organisme. On pourrait penser que l'éther et le chloroforme agissent dans le même sens, mais il n'en est rien. Nous avons fait à ce sujet des expériences directes eu ajoutant à du sang sucré une goutte d'éther ou de chloroforme, quantité relativement bien supérieure à celle qui peut se trouver dans l'organisme par suite de l'inhalation, et nous avons trouvé cependant que le sucre se détruisait tout aussi vite que sans l'addition de ces substances.
A ce propos, je dois encore vous signaler une cause d'erreur qui pourrait se présenter, si l'on employait le liquide cupro-potassique seul. En effet, ce réactif donne une réduction abondante en présence du chloroforme même en petite quantité : or on pourrait attribuer au
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chloroforme la léaclion du sucre, si l'on n'y ijienait ijarde. Pour se débarrasser de cette substance, le sousacétate de plomb est insuffisant. L'ébuUition avec ou sans le sulfate de soude parvient à faire évaporer cette substance ; mais ce qui vaut encore mieux, c'est le traitement par le charbon animal , qui relient le chloroforme et laisse passer le sucre quand il n'a pas été détruit.
En se plaçant toujours au point de vue du défaut de combustion comme cause du diabète, on a recherché la présence du sucre dans tous les cas où les organes pulmonaires semblaient accomplir d'une manière insuffisante leur action. C'est ainsi que M. Reynoso el M. Dechambre, se fondant sur ce que les vieillards ont le poumon raréfié et la respiration moins active, ont dit qu'il y avait une certaine quantité de sucre dans leurs urines; c'est ainsi encore qu'on dit avoir trouvé du sucre dans l'urine des épileptiques; mais on comprend que tians toutes ces circonstances les phénomènes sont complexes, et que pour qu'il fût bien prouvé que c'est l'insuffisance de la respiration qui produit le diabète, on devrait, dans tous les cas, rendre l'individu diabétique en le faisant respirer dans une atmosphère appauvrie. Or, nous avons fait mourir des Chiens et des Tiapins dans un espace limité où l'air ne se renouvelait pas, et nous ne les avons jamais rendus diabétiques.
G'estencore avec cette même hypothèse que M. Reynoso avait voulu expliquer le diabète provenant de la piqûre de la moelle allongée, en disant qu'il y avait
EXPLICATION
une gêne de la respiration produite par suitede la lésion de ce point de la moelle allon[i;ée qui préside à la respiration, et auquel M. Flourens a donné le nom de nœud vital [i). La lésion de cette partie des centres nerveux réagit en effet sur les phénomènes de la respiration, et même les arrête complètement, comme vous nous l'avez vu pratiquer plus d'une fois quand nous tuons instantanément un animal par la section du bulbe.
Nous ne pouvons pas admettre cette explication, d'abord parce que la partie lésée dans notre opération n'est pas précisément le nœud vital, elle est placée un peu plus haut. A cette raison déjà suffisante nous pouvons en ajouter beaucoup d'autres : ainsi les mouvements respiratoires sont plutôt accélérés que ralentis, et quand l'opération est bien faite, ils ne sont jamais ralentis, et le sang coule parfaitement vermeil dans le système artériel; j'ai même cru remarquer qu il était moins noir qu'à l'ordinaire dans le système veineux.
Enfin l'expérience directe ne prouve pas qu'il y ait moins d'acide carbonique produit chez les animaux dont on a piqué la moelle que chez ceux auxquels on n'a pas fait cette expérience. Voici des résultats qu'a donnés 1\1. de Becker à ce sujet :
Première expérience. — Sur un Lapin non piqué :
Poids du Lapin 0'',750
Température ambiante -j- 17" c.
Acide carbonique expiré en une heure Os' ,916
(i) Recherches expérimentales sur les propriétés et les fonctions dit système nerveux, Paris, ISZio.
Donc 1 kilogramme de Lapin sain rend par iieure
Deuxième expérience . — Sur des Lapins non piqués:
Poids de 5 Lapins 3'',695
Terapéralure ambiante + 18° c.
C02 en une lieure Zisi-,572
Donc 1 kilogramme de Lapin snin rend par heure i6-,237 C0-.
Troisième expérience. — Sur un Lapin j)iqué :
1 heure Zi5 niinules, commencement de l'expérience.
4 lieures, les urines sont fortement sucrées.
5 heures 30 minutes, il en est de même.
Poids ISAO?
Température -|- 18° c.
C02 en une heure i%'-,'&hi
Donc i kilogramme de Lapin/?/^we rend par heure i6-,3o8.
L'urine, à la fin de l'opération, est très acide et ne renferme plus que quelques traces de sucre.
Vous voyez donc, messieurs, d'après tout cela, que pour faire l'histoire d'une maladie telle que le diabète, on ne doit pas se fixer à une seule explication, puisque les phénomènes physiologiques prouvent qu'on peut produire le même symptôme d'une foule de manières différentes, mais qui toutes cependant ont pour résultat d'augmenter l'activité de la sécrétion du sucre dans le foie; car nous n'avons aucun moyen d'agir sur sa destruction.
Cependant, messieurs, tous ces procédés n'ont
amené jusqu'à présent que des diabètes temporaires, et nous voulons obtenir un effet continu tel que nous le voyons se produire chez l'homme. Nous vous avons dit de quelle manière nous espérions arriver à ce résultat. Une indication nous est donnée par une expérience faite devant vous et dans laquelle vous avez vu, après la section du nerf sympathique au cou, tout le côté correspondant de la tète présenter une circulation plus active et une température plus élevée qu'à l'état normal.
Pourrons-nous produire les mêmes effets dans le foie? C'est ce que l'expérience directe décidera et ce qu'il nous est impossible de prévoir maintenant, car un problème physiologique comporte tant d'inconnues, qu'on n'est jamais eu droit d'admettre qu'une prévision, quelque fondée qu'elle paraisse, soit confirmée par les faits. Nous avons souvent coupé les sympathiques qui se rendaient à différents organes, nous avons amené des inflammations intenses qui produisaient une fièvre générale et se terminaient par la suppuration. Ce n'est pas l'effet que nous voulons obtenir ici, car la fonction glycogénique, loin d'être alors exagérée, se trouverait complètement anéantie. Il nous faut produire une simple excitation permanente comme celle qui existe dans la moitié de la tête de ce Lapin, mais sans que la santé générale soit le moins du monde atteinte. Car si l'animal était un peu affaibli, si la plaie que nous lui avons pratiquée l'avait rendu malade, vous verriez aussitôt tout le côté de la tête être pris d'inflammation et de suppuration. C'est
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là recueil fjue nous cherchons à éviter on coupant les nerfs sympathiques dn foie.
Revenons à rexpéi'ience qui se passe sons vos yeux. Voilà notre animal qui aélé empoisonné parle curare et que nous continuons à insulfler. Le temps n'est [)as encore suffisant pour que nous trouvions du sucre dans les nrines, mais il y en a déjà certainement dans le san.jT, ainsi qu'il est facile de vous le montrer. Pour cela nous ouvrons la veine juoulaire, et vous voyez le jet s'échapper comme à l'ordinaire, ce qui prouve que la circulation continue; nous le traitons j)ar le sulfate de soude, et le liquide qui en résulte donne une réduction abondante avec le tartrate cupro-potassique. Voici les urines qui coulent par la sonde, placée à demeure dans la vessie, elles ne contiennent pas encore manifestement du sucre. Mais dans la prochaine séance, nous aurons soin de mettre sous vos yeux une expérience commencée plus tôt.
Enfin j'ai, en terminant, à vous dire quelques mots d'une expérience que nous avons faite sous vos yeux, dans la dernière séance, et dont nous devions vous montrer les résultats aujourd'hui. Nous avions coupé les pneumogastriques à un Chien, entre le foie et le poumon, et nous devions vous faire voir que, contrairement à ce qui a lieu quand on coupe les mêmes nerfs dans la région cervicale, le sucre continue à se sécréter dans le foie. L'animal est mort des suites de cette opération ; à l'autopsie, nous avons trouvé que la veine cave avait été piquée, et que le sang remplissait la poitrine. Cet accident peut arriver quelque-
INFLUENCE NERVEUSE SUR LE FOIE
lois, et il est bon de vous montrer ces insuccès, car vous voyez ainsi que les personnes qui ont le plus l'habitude des vivisections, peuvent échouer dans une expérience. Si donc vous ne réussissiez pas du premier coup, ce ne doit pas être, pour vous, un motif de découragement, mais cela vous indique qu'il y a un apprentissage à faire dans toute science, surtout dans celle des êtres vivants sur lesquels l'expérimentation sera toujours nécessairement moins facile que dans tout autre sujet. Mais je ne veux pas que vous perdiez les résultats de cette expérience, et nous vous la montrerons dans une des prochaines séances.
DIX-NEUVIEME LEÇON
o 3 MARS 1855.
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Messieurs,
Dans la dernière leçon , nous avons montré des exemples de diabète artificiel produit par des procédés qui consistent à anéantir parle curare lesionclionsdela vie extérieure. Vous avez vu que sous cette influence les sécrétions devenaient plus actives, et que le foie, qui est lui-même un organe sécréteur, exagérait sa production de sucre qui, dès lors, se répandait dans le sang et finissait, au bout d'environ deux beures, par apparaître dans les urines. Voici celles de l'animal qui avait été empoisonné au commencement de la séance dernière et dont les urines n'étaient pas encore sucrées à la fin; nous en avons recueilli une beure après, et vous voyez maintenant qu'elles réduisent abondamment le tartrate cupro-potassique. Du
reste, nous avons leplncé ici sous vos yeux un autre Chien également empoisonné par le curare depuis une heure et demie environ; on pratique l'insufflation pour que les fonctions oiganiques ne s'arrêtent pas. Nous prendrons ses urines à la fin de cette leçon et vous verrez que le sucre qui n'y est pas encore y aura passé alors en grande quantité.
L'action que vous voyez se produire sous vos yeux chez cet animal empoisonné, sur lequel on pratique l'insufflation artificielle, ne provient pas d'une excitation du poumon, par le fait de l'insufflation artificielle qui serait transmise ensuite parles pneumogastriques au foie, suivant un mécanisme analogue à celui que nous avons décrit pour l'action de la piqûre. S'il en était ainsi, nous n'aurions qu'une excitation locale sur le foie et non pas une excitation plus ou moins générale sur le système glandulaire, comme vous le voyez chez ces animaux soumis à l'influence du curare ou plutôt privés des fonctions de la vie de relation. Du reste, l'observation directe montre qu'il n'en est point ainsi, comme le prouvent les résultats que nous avons obtenus dans les deux expériences comparatives suivantes :
Un jeune Tiapin, bien portant et en digestion, eut les deux vagues coupés dans la région moyenne du cou, les deux filets sympathiques, de communication entre les ganglionscervicaux,furentménagés.J injectai alors, sous la peau du dos, q centimètres cubes d'un liquide contenant en dissolution o^',5 de curare dans 12 grammes d'eau. Après un quart d'heure, l'animal
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éprouva les effets du poison, il s'affaissa et resta sans nioiivement, et il se manifesta des contractions convul' sives dans les muscles peauciers ; peu à peu la respiration baissa, et cessa complètement après une demiheure. C'est alors qu'on couimença Finsufflation , fjui se fit à l'aide d'un tube lié sur la trachée et communiquant avec un soufflet. Dès les preinières insufflations le Lapin sembla revenir, mais il s'échappa une grande quantité de mucosités par la trachée; bientôt les respii'ations se rétablirent et continuèrent sans le secours de l'insufflation; la salive, les larmes coulaient en abondance, les yeux à demi clos restaient sensibles (ce qui n'eut pas lieu chez l'autre Lapin, dont les va^jues n'avaient pas été coupés).
Après une heure trois quarts environ on examina l'urine qui était devenue claire et est très abondante; elle contenait beaucou p de sucre. Une demi-heure après, on reprit de l'urine qui semblait contenir moins de sucre; les respirations qui étaient spontanées baissaient de plus en plus. On tua l'animal par hémorrhagie. Le sang de ses artères était parfaitement vermeil et contenait beaucoup de sucre; on ouvrit le ventre, et l'on trouva les organes intestinaux porgés de sang, les uretères gonflés et très irritables; il y avait beaucoup de sérosité dans le péritoine. Le foie, qui était pâle par suite de rhémorrhagie, donna une décoction opaline très sucrée.
Un autre f.apin de la même taille^ de la même portée , dans les mêmes conditions que le précédent, reçut, comme lui, sons la peau du dos, deux
centimètres cubes de la même dissolution de curare contenant o§'-,o5 dissous dans 12 centimètres cubes d'eau. Après un quart d'heure le Lapin éprouva les effets du poison et tomba anéanti, présentant quelques contractions involontaires dans les muscles peauciers, mais pendant une heure et demie encore les mouvements respiratoires continuèrent, ajirès quoi ils s'étei^inirent. C'est alors que l'on commença l'insufflation artificielle. Pendant tout ce temps il y eut sécrétion abondante de larmes, de salive et d'urine. Après une heure et demie, et un peu avant que la respiration fût éteinte , on examina les urines du Lapin qui étaient évidemment sucrées. Dès que la respiration fut arrêtée, pour que l'animal ne mourût pas, on pratiqua l'insufflation.
Pendant les quelques moments qu'on avait laissé l'animal sans l'insuffler, les sécrétions salivaire, lacrymale et urinaire s'étaient ralenties, mais aussitôt qu'on reprit l'insufflation les sécrétions furent singulièrement activées; toutefois les yeux, qui étaient saillants, devinrent complètement insensibles, ce qui n'avait pas lien dans les cas précédents. On cessa à dessein pendant quelques instants l'insufflation, le sang devint aussitôt non' dans Ic-s artères, les sécrétions diminuèrent d'intensité et le sUcre diminua lui-même dans l'urine. Aussitôt qu'on recommença l'insufflation, le sang redevint vermeil, circula plus activement, les sécrétions coulèrent plus abondamment et l'urine qu'on retira était beaucoup plus sucrée que la précédente. On répéta cette expérience à différentes reprises, et
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chaque fois on obtint des résultats analojfrnes, puis enfin on abandonna l'animal à lui-même et on le laissa mourir d'asphyxie. Il se passa encore lon(>temps jusqu'au moment où la respiration fut éteinte; alors on fit son autopsie : le foie contenait peu de sucre et l'urine n'en présenta plus du tout.
Ainsi, chez ces deux Lapins, outre les détails intéressants que ces deux expériences renferment, elles prouvent que l'apparition du sucre a été possible malgré la section des pneumogastriques, puisqu'un seul de ces animaux avait été soumis à cette opération.
Nous pourrions encore, messieui's, vous citer bien d'autres procédés pour produire le diabète artificiel par une excitation du système nerveux de la vie organique sous l'influence duquel le foie se trouve placé. Mais il nous suffisait de vous indiquer la multiplicité des moyens par lesquels, en physiologie, on peut arriver au même résultat, ce qui démontre lunion et la dépendance de tous les systèmes organiques entre eux. Dans tous les cas, il faut que le foie se trouve excité soit d une manière directe, soit d une manière indirecte. Ce qu'il est surtout important de fixer ici, et c'est là une vérité générale qui s'appliquera à beaucoup d'autres actions organiques et aux sécrétions en particulier, c'est que cette excitation ne doit pas dépasser certaines limites sous peine d'agir d'une manière inverse et de produire la dépression ou même l'anéantissement complet des fonctions qu'on voudrait activer.
Ainsi nous venons de voir qu'une excitation légère
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portée sur le système nerveux active la sécrétion du sucre. Mais si Ton dépasse ces limites et surtout si Ton arrive à déterminer des douleurs violentes chez les animaux, la sécrétion du sucre s'arrête immédiatement. C'est ainsi que si Ton pratique l'ouverture de la colonne vertébrale pour mettre à nu la moelle épinière on voit le sucre diminuer rapidement, et si l'on lait l'autopsie quelques heures après, il peut arriver que le foie ne contienne que peu de sucre ou même pas du fout.
8i encore on asphyxie un animal lentement, les an- {^oisses de l'agonie font encore disparaître le sucie. Ceci prouve donc que les douleurs violentes, c'est-àdire les troubles profonds apportés dans les organes de la vie extérieure, troublent et arrêtent les fonctions sécrétoires organiques, et nous ne trouverons plus étonnant dès lors que quand nous supprimons cetîe cause de trouble, c'est-à-dire la sensibilité, comme chez cet animal sous l'influence du curare, nous vovions les sécrétions marcher avec plus d'activité.
En appliquant d'une manière générale la proposition que nous venons d'émettre, il faut reconnaître qu'il y a dans l'action portée sur un organe deux degrés entre lesquels il est difficile d'établir une limite trancliée, mais qui cependant doivent être distingués, puisqu'ils produisent des effets diamétralement opposés. L'un serait Xexcitafioiiy l'autre VirritciUon propiement dite. Ainsi, pour vous en donner un exemple, prenonSj si vous voulez, une fonction bien connue, la sécrétion du suc gastrique qui a été étudiée j)nr Bi^iumont sur l'homme et j)ar d'autres observateurs au moven de
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fistules pratiquées à Testomac sur les animaux. On a vu que quand l'estomac élait vide, et que, par conséquent, la sécrétion du suc {gastrique n'avait pas lieu, si l'on venait à prouK nersur los parois stomacales une baguette de verre bien polie, de façon à a^jir très doucement sur la membrane muqueuse, ou si l'on frottait avec une éponge très fine la muqueuse stomacale, celle-ci devenait rouge de pâle qu'elle était d'abord, et le suc gastrique sortait en abondance des glandules qui le produisent, comme cela a lieu quand il y a des aliments dans Tcstomac. On déterminait ainsi une simple excitation analogue à celle qui a lieu dans l'état normal
[)endant la digestion.
Mais si au lieu d'exercer des attouchements modérés, on venait à frotter rudement la paroi de l'estomaCj si on la grattait fortement avec un corps dur et rugueux, les choses changeaient de face; au lieu de produire une plus grande abondance de suc gastrique, on faisait disparaître cette sécrétion ; la surlace inleine de l'estomac devenait d'un rouge vif et ne laissait plus suinter aucun liquide. Dans ce dernier cas, on avait déterminé non plus une excitation, mais une irritation véritable.
V^ous voyez qu'il en est (ont autrement dans l'ordre physiologique que dans Tordre mécanique abstrait, qu'à une force double ne correspond pas toujours un résultat proportionnel. Il y a dans tous ces phénomènes des limites dans lesquelles l'accroissement de Taction correspond à une augmentation du résultat ; mais la limite dépassée, le rapport devient inverse, et
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raccroissement de l'action produit un effet d'autant moindre. Ajoutons que ces limites elles-mêmes peuvent encore changer, car la quantité d'action qu'il faut produire pour déterminer une excitation ou une irritation est extrêmement variable, non-seulement entre des individus différents, mais aussi pour le même individu pris à différentes époques de sa vie et dans des conditions de santé diverses.
Ce n'est pas seulement dans les phénomènes vitaux par excellcDce dans lesquels intervient le système nerveux, qu'on observe de semblables effets; on en constate aussi d'analogues dans certaines actions chimiques des liquides organiques; toutes les fermentations sont dans ce cas. lia température, jusqu'à un certain degré, augmente leur action et, passé cette limite, l'activité diminue. Ainsi l'action du suc gastrique, qui se rapproche de celle des ferments, commence à agir vers lo degiés, atteint son summum d'énergie à 35 à 40", diminue vers 45 à 5o et s'éteint complètement a une température plus élevée.
Enfin, messieurs, pour étendre la proposition que nous venons d'énoncer, nous pourrions lui trouver des analogues en dehors de l'organisme: tel est, parmi un grand nombre d'autres, le fait bien connu du sulfate de soude qui ne se dissout pas en raison directe de la température et atteint son maximum de solubilité à 4o°,7.
Vous voyez, messieurs, que nous saisissons à dessein toutes les occasions de vous montrer combien les phénomènes de la vie sont complexes et combien il
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faut redoubler de soins dans l'analyse physiologique; c'est seulement dans cette vue que nous nous sommes permis la petite digression que nous venons de faire.
Actuellement, nous avons à examiner l'influence que le système nerveux peut exercer pour pervertir la fonction glycogénique. Voici, à ce sujet, le fait ex- Irêmement intéressant, au point de vue chimique, auquel j'ai été conduit en faisant des expériences sur le grand syiiipathique. Je recherchais quelle était l'infliience de la section de la moelle épiniere sur les fonctions du foie, et j'ai vu que si l'on coupait In moelle dans la région du dos. au-dessous du renflement brachial, In sécrétion du sucre était constamment arrêtée, de sorte qu'au bout de vingt-quatre à trente-six heures on n'en trouvait plus du tout dans le tissu hépatique. Mais si l'on coupe la moelle un peu plus haut, audessus du renflement brachial et au-dessous de l'origine des nerfs diaphragmatiques, qu'on tue l'animal le lendemain, on observe alors un phénomène très singulier : au moment même où l'on extrait le foie du corps de Tanimal qu'on vient de sacrifier, si l'on traite une partie de cet organe par les moyens ordinaires pour y reconnaître la présence du sucre, c'est-à-dire si l'on en fait une décoction, on voit que le tartrate cupro-potassique et tous les réactifs ordinaires du sucre du foie ne décèlent pas la présence de cette matière dans le liquide de décoction. On peut démontrer aussi par les moyens ordinaires qu'il n'y a pas non plus dans le liquide du sucre de la première espèce; mais si on laisse l'autre partie du foie sur une assiette,
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abandonnée à Tair cxtéiieur, et qu'au bout de cinq à .six beures on traite de nouveau le tissu de la même manière, on le trouvera cbargé de matière sucrée.
Ainsi, au moment de la mort de l'animal, le sucre était masqué dans le foie, ou bien la îransfoimalion de la substance qui lui donne naissance était sur le point de s'accomplir et se trouvait seulement arrêtée par l'opération qu'on avait fait subir à ranimai. 11 semblerait donc qu'il y ait ici une matière susceptible de se transformer en sucre, comme dans le règne végétal, où le sucre n'arrive que comme une des modifications de l'amidon et de la dextriue. Dans le foie, nous savons maintenant que ce sont les matières albumineuses qui donnent naissance au sucre; seulement il s'af];ira plus tard de recbercber si entre cette matière albumineuse et le sucre il n'y a pas d'autres produits intermédiaires qui se forment, de même que la dextriue entre l'amidon et le {glucose.
Avant d'entrer dans l'examen de cette question de chimie vilale, nous avons à vous dire comment se pratique l'expérience, et quels sont les trajets par lesquels passe l'action nerveuse. Voici à ce sujet quelques-unes de nos observations :
Une Lapine pleine eut, à neuf beures du matin, la moelle épinière coupée immédiatement au-dessus du renflement brachial. Au moment de l'opération, la respiration était accélérée; bientôt ensuite elle cessa. L'animal se refroidit , comme cela a toujours lieu dans des circonstances pareilles. Revu à quatre beures du soir, l'animal n'était pas mort, mais il était para-
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Jysé de loufc le train postérieiu* an-dessous de la section, et il présentait des mouvements réflexes excessivement énergiques dans les membres postérieurs. Seulement, il avait rendu une quantité énorme d'excréments, et il en rendait continuellement, en faisant des mouvements continuels de sa queue. On voyait même parfois des mouvements péristaltiques violents de l'intestin à travers la peau. A ce moment, c'est-à-dire sept heures après la section à ia moelle, l'animal fut tué par la section du bulbe racliidien ; on l'ouvrit, et l'on constata que toutes les parties intérieures du corps avaient une contractilité extrêmement vive; le cœur battit très longteujps et ses propriétés semblaient avoir quelque rapport avec cette irritabilité intense qu'on observe chez les animaux à san^ froid.
On prit alors un morceau du foie, on le broya avec de l'eau, on le sépara en deux parties, Tune que Ton fit cuire, l'antre qu'on abandonna à elle-même dans une éprouvelte, de façon qu'il y avait une partie du liquide rougeâtrequi surnageait et que le tissu hépatique tombait au fond. A ce moment, les liquides ne réduisaient pas sensiblement le réactif cupro-potassique ; la décoction présentait une teinte opaline et était neutre ou légèrement alcaline.
On prit encore à ce moment la densité du liquide rougeâtre surnageant au-dessus chi tissu du foie non soumis à l'ébuUition; cela fait, on abandonna ces deux dissolutions précédentes, ainsi que la partie du foie qui n'avait pas été employée à une température de 1 2 à i5 degrés centigrades. Le lendemain, on fit cuire dans
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l'eau une troisième portion du foie abandonnée à ellemême depuis la veille; cette décoction, faite dans les mêmes conditions que la précédente , donnait une densité plus jurande , elle était moins opaline , mais elle réduisait le liquide cupro-potassique avec une très grande énei^ie. On mit comparativement dans deux tubes à fermentation, avec de la levure de bièie, les deux décoctions hépatiques, i° celle delà veille réduisant à peine le tartrate cupro-potassique, i° celle du lendemain réduisant abondamment le réactif. Cette dernière donna lieu à un dégagement d'une grande quantité d'acide carbonique, tandis qu'il ne se forma dans l'autre que quelques bulles de gaz.
Cependant, pensant que peut-être le foie n'était pas encore arrivé à son état de plus gi ande saturation de matière sucrée, je pris un même poids de foie dans une même quantité d'eau que précédement, et après l'avoir fait bouillir, je laissai digérer sur les cendres chaudes pendant trois ou quatre heures, entre 4o et 5o degrés; après quoi, je portai le mélange à l'ébullition. Je constatai que la quantité de sucre avait évidemment augmenté.
Le densimètre, qui marquait 5 la veille, marquait i5 le lendemain, dans la même dissolution qui, avec le réactif, donnait alors une réduction excessivement abondante.
On voit ainsi que, en exposant du tissu du foie bro^'é dans de l'eau à une température de 4o à 5o degrés cent., on active singulièrement le retour de la matière sucrée; c'est là ce qui explique comment il peut se
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faire qu'il apparaisse un peu- de sucre quand on fait cuire un liquide pendant que celui-ci arrive à l'ébuliilion. Il seiait plus convenable, pour arrêter immédiatement cet effet, de plonger le foie dans l'eau bouillante, pour ne pas passer par une température intermédiaire pouvant déterminer la production d'une certaine quantité de sucre qui ne se serait pas développé sans cela.
Gomme détail intéressant de l'expérience, nous avons observé que la décoction aqueuse du foie, qui était très opaline au moment de la mort de l'animal, lorsque le foie ne contenait pas de sucre, était devenue moins opaque le lendemain, quand il y avait déjà beaucoup de sucre formé , et enfin était devenue tout à fait limpide dans la portion que nous avions soumise à la chaleur et qui contenait une très grande proportion de matière sucrée.
Une autre particularité très curieuse, c'est que, en même temps que ces décoctions du foie changent d'aspect, et que la quantité de sucre qui s'y forme devient plus considérable, la réaction du liquide change de nature. La première décoction hépatique , qui était louche lorsqu'elle était faite au moment de la mort, quand le foie ne contenait pas encore de sucre , était très manifestement alcaline le lendemain quand la décoction, devenue plus sucrée, était déjà très légèrement acide ; enfin la troisième décoction, placée pendant quelques instants de 35 à 4o degrés, avait une réaction acide 1res manifeste.
. Nous avons répété différentes fois cette expérience,
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toujours avec le même résultat; seulement ces phénomènes peuvent se manifester avec plus ou moins d'intensité, suivant que la température ambiante est plus ou moins élevée, ou suivant d'autres circonstances dont il nous est difficile d'apprécier actuellement les diverses conditions.
Mais cette expérience, qui est une des plus importantes, devra, comme c'est notre habitude, être répétée devant vous.
Voici un Lapin adulte dans un état de parfaite santé, sur lequel nous faisons la section de la moelle épinière immédiatement au-dessus du renflement brachial et au-dessous cependant de l'ori^^ine des nerfs diaphragmatiques. Pour cela, nous suivons du doigt les apophyses épineuses des vertèbres du dos, en remontant vers le cou, et nous arrivons ainsi au niveau de la dernièie vertèbre cervicale où s'insère le ligament cervical postérieur. T^a colonne vertébrale présente ici une inflexion vers la partie antérieure, en même temps que les apophyses épineuses deviennent moins saillantes, de telle façon qu'il est presque impossible de sentir en cet endroit, à travers les parties molles, les apophyses épineuses, qui sont très profondément situées. C'est en ce point qu'il faut j)longer l'instrument, et là on se trouve situé à peu près entre la sixième et la septième vertèbre cervicale. L'instrument que nous employons est une espèce de pointe en fer de lance assez solide, comme vous le voyez ici.
En même temps que nous introduisons l'instrument entre deux vertèbres, nous infléchissons fortement,
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comme vous le voyez, la tête de ranimai, pour rendre plus considérable l'écartement entre les lames vertébrales. Nous coupons ainsi transversalement la moelle, et vous voyez quan moment où nous faisons cette section, il y a des soubresauts convulsifs dans le tronc, audessous de la section. Actuellement que l'opération est faite, vous voyez l'animal complètement paralysé, mais ses respirations ne sont pas abolies, elles sont même accélérées; seulement vous pouvez remarquer que les mouvements respiratoires se lont surtout par l'abdomen, car les muscles de la poitrine ne reçoivent plus l'influence nerveuse.
iMalj'ré la section de la moelle faite au-dessus de l'orijjine du plexus cervical , ce T^apin pourrait vivre à la rigueur deux jours dans cet état, surtout si l'on avait soin de le maintenir dans un endroit chaud.
Mais, quoi qu'il eu soit, bientôt nous verrons les respirations diminuer en nombre et en intensité; l'animal se refroidira en même temps que les mouvements réflexes qu'on pourra produire dans son tronc deviendront plus faciles à exciter. Cette excitabilité se manifestera même sur les organes intérieurs , car on observera des mouvements péristaltiques très actifs dans les intestins, qui seront suivis d'une défécation presque continuelle.
Il faut avoir soin de ne pas attendre que l'animal soit mort, parce qu'alors cette transformation que nous avons vue s'effectuer quand on a retiré le foie du corps pourrait commenceraprèsla mort, et nous trouverions alors le foie sucré comme s'il eût été placé en dehors
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de l'or^janisme. C'est en général au bout de huit à dix heures qu'il est convenable de sacrifier les animaux, parce qu'alors le sucre contenu dans leur foie a eu le temps de disparaître pour être remplacé par cette matière que nous ne connaissons pas encore, mais qui subit la transformation glycosique.
Que s'est-il passé dans cette expérience, et comment pouvons-nous comprendre anatomiquement l'influence si différente qu'exerce la section de la moelle épinière sur le foie; car nous avons dit que la seclion de la moelle au-dessous du renflement brachial produit purement et simplement la disparition du sucre dans le foie, tandis que cette même section au-dessus de ce mênie renflement a pour effet d'opérer une perversion dans la fonction }^',lycogéniquer' Diins ce cas, messieurs, il faut voir là une action particulière du renflement brachial de la moelle agissant sur le foie comme un véritable centre nerveux.
On sait déjà que cette portion de la moelle épinière joue le rôle d'un centre relativensent à la portion céphalique du grand sympathique. Si, par exemple, on galvanise cette partie de la moelle, on voit que la pupille se dilate absolument conime quand on opère sur le filet cervical du grand sympathique lui-même, de sorte que cette action qu on produit sur la pupille émane en réalité de celte portion de la moelle épinière dont les filets sympathiques ne doivent être considérés que comme les conducteurs.
Nous pensons que dans le cas de noti e opération le foie reqoit également par des filets du grand sympa-
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thiqiie provenaiil de celle réjjion de !a moelle une influence spéciale. Quand nous avons enlevé préalablement, dans certains cas, le [;an(jlion cervical inférieur et le premier thoracique, nous n'avons pas alors observé ces effets se produire.
Si Ton voulait analyser le phénomène plus profondément et rechercher comment il peut se faire que sous l'influence de cette action nerveuse, quelle que soit sa source, nous obtenons une perversion et une espèce d'arrêt dans le développement de la matière glycogénique, on arriverait à conclure qu'il se forme là une substance intermédiaire qui se change ensuite sous nos yeux en matière sucrée par un mécanisme analogue à celui des fermentations. Nous avons vu, en effet, que lorsqu'on faisait bouillir le foie , on empêchait cette action de se produire, tandis que lorsquon n'avait pas coagulé les matières organiques par l'ébullition, cette matière se développait d'autant plus rapidement que la température était plus élevée en ne dépassant pas toutefois certaines limites.
Peut-on supposer que, par suite de ia section de la moelle épinière, l'action nerveuse ait été diminuée au point de permettre seulement une transfoimation partielle ou incomplète de la matière albuminoïde primitive? Ou bien doit-on penser, et c'est à cette dernière hypothèse que je m'arrêterais volontiers, que l'action neiveuse sur le foie s'exerce toujours, qu'elle y est même exagérée, mais que seulement la température de l'animal s'abaissant, la fermentation de la matière sucrée ne peut plus avoir lieu pour opérer la
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tormalion complète de la matière sucrée? Cette supposition se trouve appuyée par ce fait, que l'apparition du sucre est d'aulant plus rapide quand on extrait le foie de l'animal, qu'on l'expose à une température plus élevée; de telle sorte que nous devrions en définitive considérer le système nerveux comme agissant pour préparer une matière autie que le sucre, mais pouvant se transformer en cette sidjstancc sous l'influence d'une fermeutaliou pure et simple qui aurait lieu dans le foie.
Nous vous donnerons dans la prochaine séance plus de développement sur l'explication de cette expérience, une des plus intéressantes au point de vue de l'influence que le système nerveux peut exercer sur les actions chimiques.
Nous rapprocherons ces phénomènes d'autres faits que nous avons découverts cette année, et dont nous avons déjà dit quelques mots. Ce sont ces transformations de matières albuminoïdes en matières sucrées , qui s'opèrent chez les fœtus dans certains états de la vie embryonnaire et en coïncidence avec le développement des tissus. Plus tard, dans l'état adulte, les tissus cessent d'être le siège de ces phénomènes, et c'est le foie qui, désormais, devient le seul point de l'organisme où se localisent ces productions sucrées, eu rapport avec le développement des éléments nécessaires à la rénovation des tissus.
Maintenant, revenons , en terminant , sur l'animal empoisonné par le curare qui est devant vous, et qui ne diffère de celui que je vous ai déjà montré dans la
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séance précédente, qu'en ce qu'il est à jeun, landis que lautre était en digestion. Vous voyez que toutes ses {onctions nutritives sont exajOérées, et ses sécrétions se produisent en abondance. Nous lui avons placé des tubes dans les conduits de diverses glandes, dans le conduit de la parotide et de la sous-maxillaire, r^es liquides qui en coulent sont aussi abondants que si les organes miisticateurs fonctionnaient, ou que si l'on avait placé du vinai(fre sur la muqueuse buccale; mais il y a, en outre, le fait singulier que ces deux glandes ne sont jjas également excitées. Vous pouvez voir, en eltet, que la glande sous-niaxillaire fournit une quantité de liquide bien plus abondante que la parotide, ce qui tient peut-être a ce qu'elle reçoit une plus grande quantité de nerfs ganglionnaires , et qu'elle se trouve liée ainsi d'une manière bien plus intime à l'action du système sympathique. 8a sécrétion est, en effet , trois ou riuatre fois plus considérable que la sécrétion parotidienue. Remarquez aussi, en passant, la différence qui existe entre les deux liquides : celui de la parotide est fluide comme de l'eau , celui de la sous-maxillaire est filant et visqueux; il en est de même à l'état normal. IjCs actions nutritives ne sont nullement interrompues, et c'est encore là un exemple de leur indépendance vis-à-vis du système nerveux de la vie de relation. Quant aux urines que Ion vient recueillir, vous voyez, à l'abondance de la réduction qu elles déterminent dans le liquide cupro-polassique, qu'elles sont extrêmement sucrées.
VINGTIEME LEÇON
SOMMAIRE : Expériences sur des Lapins auxquels on coupe la moelle épinière au-dessus du renflement brachial, — Phénomènes singuliers produits sur le foie. — Hypothèses sur ces phénomènes. — Découverte de la production de la matière sucrée dans les muscles et dans les poumons du fœtus. — Acide lactique. — Moyens d'obtenir ce sucre du fœtus à une température basse. — Procédé pour obtenir l'acide lactique. — Tous les tissus de l'embryon ne donnent pas du sucre. — Le sucre se forme aux dépens d'une matière albumineuse insoluble. — Preuves physiologiques. — Preuves chimiques. — Découverte de Lehmann, qui transforme l'hématine en sucre.
Messieurs,
Nous allons entrer aujourd'hui dans le mécanisme intime de la formation du sucre dans le foie. Vous vous rappelez que nous avons fait , dans la dernière séance , une expérience fort singulière, et qui doit servir à nous guider dans cette voie. Nous avons coupé la moelle à deux fiapins, à tieux hauteurs différentes, et nous avons vu que, quand on opérait la section audessus du renflement brachial, ce qui se fait en plongeant l'instrument entre la sixième et la septième vertèbre cervicale, à peu près entre le sommet des deux épaules, on produisait dans le foie une modification toute particulière, une sorte de perversion delà sécrétion, ou plutôt un véritable arrêt dans la série des transformations qui s'opèrent dans le foie pourchanger en sucre les matières albumiiioïdes du sang. Quand on
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coupe la moelle en ce point, le sucre disparaît bien du foie, mais il y reparaît bientôt comme s'il était, pour ainsi dire, à l'état latent. Voici le Lapin au(|uel nous avons fait l'opération ci-dessus indiquée dans la séance précédente, et que nous avons tué le lendemain. Au moment de la mort , il ne présentait pas l'indice de sucre dans son foie. Voici, en effet, la décoction d'une partie de cet organe faite au moment même de l'autopsie; elle ne contient pas la moindre trace de matière sucrée. Si, maintenant, nous reprenons l'autre portion de ce même foie qui a été abandonnée à elle-même et qu'on en fasse une décoction, vous verrez qu'elle contient maintenant énormément de matière sucrée.
Si, ayant pris le tissu du foie de ce même animal au moment de sa mort, on l'avait broyé avec de l'eau ordinaire, puis qu'on etit filtré ce mélange, le liquide qui aurait passé n'eût décelé par aucun des moyens physiques, ou des réactifs chimiques, la présence du sucre. Observé au densimètre , on eût trouvé sa densité égale à peu près à celle de l'eau; mais, en examinant deux jours après ce même liquide abandonné à luimême, on lui trouvera alors tous les caractères d'une dissolution fortement sucrée, et sa densité aura considérablement augmenté.
Si , au contraire , on fait la section de la moelle audessous du renflement brachial, comme nous l'avons pratiqué sur un deuxième Lapin , ces mêmes phénomènes n'ont plus lieu, le sucre disparaît du foie, mais il n'est plus susceptible d'y revenir quand on abandonne l'organe à lui-mémecomuie danslecas précédent. Vous
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voyez aussi que l'aspect du foie est bien différent; il est plus ratatiné, sa couleur est d'un brun foncé, et enfin il ne contient pas la moindre trace de sucre, bien f[u'il y ait un temps suffisant entre le moment de sa mort , qui a eu lieu il y a six beures environ, et celui où nous l'examinons, pour que celte substance ait eu le temps de se manifester si elle devait le faire. Si l'on examine ultérieurement ce foie, et en le mettant dans toutes les conditions pour que le sucre revienne, il n'y reparaîtra pas.
Ce fait de la production dans un organe d'une matière qui n'y existait pas d'abord, mais cjui s'y est développée par une sorte de fermentation, est certainement l'un des plus étonnants au point de vue des phénomènes chimiques qui s'accomplissent dans ror[janisme.
Nos connaissances actuelles sur les décompositions des matières animales ne peuvent nous expliquer cette production du sucre, et ces questions physiologiques étant entièrement neuves , nous sommes obligé de faire des hypothèses afin de solliciter des expérimentations nouvelles qui pourront nous conduire un peu plus loin. Il en est toujours ainsi (juand ou se trouve en présence d'un fait nouveau, extraordinaire, qui ne se rattache à rien de connu. On ne peut faire alors que des hypothèses , avec la précaution seulement de les instituer de telle sorte qu'elles soient toujours vérifiables par une expérimentation dirigée danscette vue. Gomme ce?< hypothèses ne sont que des moyens flirecteurs, peu nous importe que le résultat de l'expéri-
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nientation les confirme ou non. Nous ue devrons jamais conserver que les laits nouveaux que ces hypothèses nous auront fait découvrir. C'est précisément ici !e cas qui se présente. Dès lors, donc, deux hypothèses sont possibles. On peut supposer qu'en coupant la moelle au-dessus du renflement brachial , ce qui réduit ce renflement à apir comme un centre, par 1 intermédiaire thi grand sympathique, sur le foie et indépendant du cerveau, on diminue Tinfluence nerveuse qui arrive au toie. Par suite" de cette diminution de l'activité nerveuse, la fonction f;lyco.génique serait enrayée, et les transformations qui doivent finalement donner du sucre seraient arrêtées dans un état intermédiaire; car il est probable qu'entre la matière albuminoïde, qui donne naissance au sucre, et ce dernier produit, il y a une série de passages successifs, qui nous sont encore inconnus.
Voici une première hypothèse; mais elle devient peu probable, lorsqu'on examine ce qui se passe chez l'animal vivant auquel on a fait la section de la moelle au-dessus du renflement brachial. On ne voit pas, en effet, que l'action nerveuse soit diminuée; elle paraît, au contraire, exaltée. Quand on ouvre le ventre de cet animal, on trouve dans cette région une circulation plus active, les urines se sécrètent plus abondamment que dans l'état normal , les muscles sont plus excitables, et les actions réflexes ont une très grande éneigie. Ces propriétés persistent après la mort bien j)lus longtemps que chez les animaux f|u'on aurait tués brusquement sans être dans ces conditions.
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Il semble que cette section de la moelle ait déterminé ici nue excitabilité musculaire et nerveuse beaucoup pins persistante, et jusqu'à un certain point analogiK^ à ce qui a lieu chez les animaux à sanp^ froid.
Mais si les fonctions du système nerveux ne palaissent pas diminuer, si les séciétions semblent s'accomplir plus énergiquement qu'à l'ordinaire, il n'y en a p.is njoins simultanément , et d'une nianiére constante , un abaissement de température notable. Ce dernier fait peut devenir à son tour la source d'une deuxième hypolhèse plus probable que la première. Celte nouvelle hypothèse consisterait à dire que les transformations qui se font dans le foie ont besoin, non-senlenjent de l'influence nerveuse, mais aussi d'une iempérature suffisante, et fjue la température de l'animal que vous avez sous les yeux n'étant plus que de 24 degrés au moment où nous l'avons sacrifié, n'est pas suffisante pour l'accomplissement des phénomènes en question. Vous savez, en effet, que les actions vitales chimiques ne peuvent se passer d'une certaine quantité de chaleur, et que chez les animaux à température variable, elles s'arrêtent quand le refroidissement est arrivé à un certain point, bien que l'excitabilité nerveuse paraisse alors plus intense, comme cela se passe justement sur nos Lapins auxquels nous avons coupé la moelle épinière. Il peut en être de même pour la fonction glycogénique : la température à laquelle l'animal se trouve descendu peut n'être plus suffisante pour déterminer la série des transformations qui donnent finalement du sucre; et
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ce qui prouve que la chaleur favorise celte formation, c'est que si, après avoir enlevé le foie ainsi modifié, on l'expose à une température assez élevée, on voit bientôt le sucre apparaître dans le tissu. Il en serait probablement de même si, sans extraire l'organe hépatique , on plaçait Tanimal dans un milieu où sa température normale, qui est de 87 à 4o degrés, se trouverait maintenue sans amener de refroidissement. Si, au contraire, on exposait le foie à une basse temj)ératiire, le sucre ne s'y formerait que très lentement. Ainsi le sucre semble réapparaître dans le foie sous les mêmes influences qui font que les fermentations se développent. Car si, d'un autre côté, on jetait le foie dans l'eau bouillante après son extraction du corps de l'animal, les matières albuminoïdes se trouvant coagulées, la fermentation ne pourrait plus avoir lieu et le foie ne serait plus susceptible de devenir sucré.
Quoi qu il en soit de ces hypothèses, qui n'ont pour nous, comme vous le savez, qu'une valeur tout à fait secondaire, nous nous trouvons en présence d'un fait nouveau très extraordinaire et très obscur. Pour jeter quelque lumière dans cette question, nous avons à rechercher autour de nous si nous ne trouverions pas dans les animaux d'autres exemples de phénomènes analogues et d'autres cas dans lesquels il se formerait ui.e matière sucrée aux dépens d'une substance animale et par le moyen d'une fermentation semblable. Nous avons trouvé des conditions dans lesquelles des phénomènes fout à fait analogues ont lieu, et dans lesquelles on voit des matières oiganiques fermenter et
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donner uaissance à des principes sucrés. C'est une découverte que nous pouvons rapprocher de celle que nous venons de vous signaler à propos du foie, et nous aurons encore par là une démonstration nouvelle de cette proposition que nous avons établie, à savoir, que le sucre n'est pas une production d'origine exclusivement végétale, mais qu'il se développe aussi dans les animaux, et qn'il n'y a pas, sous ce rapport, entre les deux règnes , celte distinction si tranchée qu'où s'était cru fondé à y voir.
Nous vous avons déjà dit quelques mots sur les phénomènes qui se [)assent chez le fœtus pendant les premiers tenqjs de la vie embryonnaire, avant que la fonction du foie soit établie.
C'est dans cette période qui précède l'apparition du sucre dans le foie que nous voyons des fermentations glycosiques se montrer dans divers tissus.
Vous vous rappelez sans doute qu'en étudiant les phénomènes chimiques qui accompagnent le développement de l'embryon, j'avais été conduit à voir que quand on abandonne à eux-mêmes des muscles et des poumons dans des conditions de température convenables, on voit que ces tissus musculaire et pulmonaire deviennent très acides, tandis que les mêmes tissus pris sur un animal adulte fournissaient facilement des produits ammoniacaux très alcalins. Cette acidité me paraissait être due à de l'acide lactique.
Voici en effet cet acide et des sels cristallisés qu'il forme avec le cuivre, le zinc et la chaux, et dont la préparation a été faite par M, Leconte.
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Une fois Tacidc lactique bien constaté, nous devions nalui'elieniciit penser, d'aj3rès les connaissances cliimi(jues actuelles , (ju il dérivait du sucre, car nous savions que 1 un des moyens de lobtenir consiste à mettre en présence, à une douce chaleur, du sucre et des matières albuuiinoïdes. Il y avait lieu de se demander alors si les fermentations spontanées que nous voyons s'opérer sous nos yeux, et qui aboutissent à la formation d'acide lactique, ne présenteraient pas comme intermédiaire la production d'une matière sucrée. C'est eu effet ce qui a lieu : nous avons extrait de ces muscles du sucre ayant tous les caractères du (glucose, e( se transformant, sous l'inlluence de la levure, en acide carbonique et en alcool, dont voici un échantillon très concentré.
Ces expériences sont très simples à faire et à répéter; il suffit d'aller prendre dans les abattoirs des foetus de veaux qui y sont en grande abondance, de séparer leurs poumons et lem\s muscles, de les laver et d'y ajouter de l'eau en proportion telle que les tissus soient complètement immergés.
Mais (|uand la température est élevée, la fermentation marche si vite et arrive si rapidement à la production d'acide lactique, qu'd est très difficile de saisir l'intermédiaire sucré par lequel elle passe. C'est ce (|ui nous arrivait l'été dernier, lorsque nous commençâmes ces recherches.
11 iallait trouver un moyen pour faire que la fermentation n'allât pas si vite et que le sucre pût s'accumuler sans se détruire aussitôt après sa formation.
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Nous avons pour cela employé diverses substances, et celle à laquelle nous nous sommes arrêlés est l'alcool. Au lieu donc de laisser bai(3ner les muscles et les poumons de nos fœtus dans l'eau pure, nous les placions dans de l'eau additionnée d un tiers ou d'un quart d'alcool. Le liquide, dans ces conditions , se charge de sucre qu'on y voit apparaître dès le lendemain.
L'accès de l'air est un des plus puissants agents de ces fermentations, et il est convenable de tenir ces produits dans des flacons bouchés où il n'y ait pas un trop grand renouvellement d'air, surtout si la température se trouve élevée; on voit alors, quand on recueille l'air resté emprisonné dans le flacon en contact avec la matière en fermentation, qu il y a eu disparition de roxygène et formation d'acide carbonique. Ce gaz ne peut pas provenir de la fermentation lactique, qui consiste simplement dans la fixation d'un équivalent d'eau sur le sucie. Provient-il de la fermentation glycosique aux dépens de la matière organique? C'est ce que nous ne pouvons pas déterminer encoi'e.
Voici, par exemple, un morceau de muscle de fœtus dans de leau alcoolisée. Si je prends le liquide de macération, j'y ajoute du taiirate cupro potassique et je fais bouillir, vous voytz ime réduciion extrêmement abondante vous accuser l'existeîicede la matièie sucrée.
On peut concentrer ce liquide en l'évaporant à sec, reprenant par l'eau ; puis en retirer le sucre, et en obtenir finalement par la levure lie l'alcool et de l'acide carbonique au moyen du dédoublement que vous connaissez tous.
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Mais, il faut toujours éviter toutes les objections, et l'on pourrait dire (jue l'alcool que nous obtenons piovient (le celui que nous avons employé et qui est resté d'une manière quelconque fixé sur les substances orgjaniques en contact desquelles on Ta mis. Celte objection n'est pas sérieuse, car nous avons toujours fait évaporer l'alcool que nous avons employé; elle porterait au même tiire sur les analyses des chimistes qui ont constaté ainsi dans le sang la ])résence du sucre. Nous avons cherché cependant à nous mettre en garde contre cette objection , et, pour cela, nous avons vu qu'il suffisait de placer les tissus dans l'eau pure dans des conditions de température assez basse, pour que la fermentation glycosi.juepût s'opérer sans quelle fût immédiatement suivie de la fermentation lactique. De cette façon nous avons pu obtenir du sucre reconnaissable à tous ses caractères. Ce sucre fournissait, en définitive, de l'acide carbonique et de l'alcool, sans avoir employé la substance qui est le produit final qu'on a pour but tie rechercher.
iNous avons donc pris des poumons ou des muscles de veau que nous laissions baigner dans de l'eau ordinaire à une température de -{-5 à-}- 6° seulement. Au moment même de leur immersion, les muscles, bien lav, s pour les débarrasser de leur sang, ne contenaient pas detrace de matière sucrée. Le lendemain, l'eau de macération présentait déjà une certaine proportion de sucre; elle en était plus chargée le surlendemain. Nous enlevions alors cetle eau que nous faisions bouillir pour détruire les matières fermentescibies, et nous
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évaporions pour avoir des liquides suffisamment concentrés.
Si nous remplacions le liquide que nous avions enlevé par une nouvelle quantité d eau pure, les mêmes réactions pouvaient recommencer.
Le lendemain, il y avait seulement dans le liquide des traces de matière sucrée qui augmentaient le jour suivant, et aussitôt qu'à l'aide du réactif cupro-potassiquenous obtenions une réduction considérable, nous arrêtions la fermentation avant que l'acide lactique se fût formé aux dépens du sucre ; puis nous séparions le liquide, que nous faisions bouillir pour arrêter la fermentation et conserver le sucre, que nous concentrions par une évaporation suffisante. Nous ajoutions de nouveau de l'eau aux tissus pulmonaire et musculaiie, et nous pouvions obtenir ainsi trois ou quatre infusions sucrées^ après quoi la matière semblait épuisée, et l'on ne pouvait plus en retirer de sucre.
C'est avec des liquides sucrés obtenus de cette façon que nous avons retiré lalcool que nous vous montrons ici, et qui brûle parfaitement, comme vous pouvez en juger tous.
Si nous n'avions pas retiré le sucre à mesure qu'il se produisait, bientôt il se serait formé dans la liqueur une réaction très acide, par suite de la décomposition du sucre en acide lactique. Il faut que la fermentation marcbe ainsi lentement, quand on veut obtenir ce produit. Si la température est trop élevée et la fermentation trop prolongée, les gaz qui se dégagent alors de la fermentation sont des mélanges
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d'acide carbonique et d'iiydrojjène, et l'on trouve de Tacidc butyrique dans la liqueur.
Mais , pour obtenir seulement de l'acide lactique, ou nriéte la fermentation à un certain point, et l'on emploie le procédé suivant, qui est celui dont M. Leconte s'est servi. On sature, à l'aide du carbonate de chaux, la liqueur acide provenant de la fermentation des muscles ou des poumons de fœtus; ou fdtre et Ton évapore à siccité au bain-marie. On traite alors par l'alcool, qui sépare le résidu en deux parties : lune soluble et l'autre insoluble. On ajoute, dans la partie alcoolique soluble, de l'acide sulfurique jusqu'à ce qu'il y en ait un léper excès de manière à précipiter toute la chaux, et en se débarrassant de la pkis grande partie de l'alcool par une distillation au bain-marie, après avoir ajouté un excès de carbonate de plomb et un peu d'eau , on maintient la température jusqu'à ce que le liquide ne rougisse plus le papier bleu de tournesol; on filtre pour se débarrasser de l'excès de carbonate et de sulfate de plomb : il reste ainsi le sel organique (lactate) de plomb qu'on évapore au bain-marie. On traite derechef le résidu par l'alcool , on obtient encore une solution alcoolique et un nouveau résidu insoluble. La solution alcoolique doit contenir le lactate de plomb. On sépare la majeure partie de l'alcool par la distillation ; on ajoute de l'eau et l'on se débarrasse par l'ébullition du reste de l'alcool. On fait passer alors dans la liqueur un courant d'hydrogène sulfuré qui forme du sulfure de plomb, qu'on sépare par filtration. On concentre de nouveau le liquide très fortement au bain-marie, on
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(laite le résidu ainsi obtenu par Télhei', qui laisse une liqueur brune, insoluble, et enlève une substanee très acide; on distille l'éther au bain-iiiarie , et, après avoir ajouté de l'eau à la liqueur brunâtre acide, on la divise en trois parties: l'une, saturée par le zinc, donne lieu à un dégagement d'hydrogène très infect; la deuxième, saturée par l'oxyde de cuivre, se colore fortement en vert; la troisième est saturée par le carbonate de chaux.
Ces trois liqueurs filtrées et abandonnées à l'évaporation spontanée dans des verres de montre donnent lieu à des cristaux faciles à reconnaître au microscope pour des lactates de zinc, de cuivre et de chaux. Du reste , la liqueur acide présente toutes les propriétés physiques de l'acide lactique.
Tous ces phénomènes dont nous venons de parler sont très intéressants pour le chimiste, mais ils le sont bien plus pour le physiologiste , parce qu'ils ne se produisent que pendant un temps déterminé de la vie embryonnaire.
En effet , cette propriété qu'ont les muscles de se convertir en sucre est tout à fait temporaire, et elle n'appartient qu'au foetus , et seulement pendant les pretiiiers temps de la vie intra-utérine ; car, du moment que les fonctions du foie sont établies , les phénomènes que nous venons d'indiquer cessent peu à peu d'avoir lieu dans les muscles et dans les poumons. Voici, en effet, un muscle t!e Veau âgé d'un an, qui a été mis depuis très longtemps dans de l'eau alcoolisée et c[ui n'a développé aucline matière sucrée, tandis
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(liMin muscle de la iiièinc partie tlii corps d iiii faillis liés jeune présente du sucre en (l'ès grande (juantité: ce dernier liquide réduit ai3ondam!iient le réactif bleu, tandis que l'autre ne donne aucune espèce de précipité. 11 y a, ainsi que vous le voyez, une différence radicale dans les produits de la décomposition des chairs musculaires et pulmonaires prises à différents âj^es.
Dans le fœtus, cette décomposition donne lieu à uLie réaction acide qui est un caractère de la décomposition de beaucoup de matières végétales, et là nous pouvons encoie, en invoquant de nouveau un rapprochement entre les végétaux et les animaux, diie qu'il se passe en réalité, dans le développement des tissus animaux, des phénomènes chimicpies tout à fait analogues à ceux de la germination. En effet , dans les deux cas, les jeunes embryons animaux ou végélaux, ou plutôt leurs cellules organiques, se développent dans un milieu où il se foime incessamment de la matière sucrée. Les éléments qui servent à la formation des divers tissus sont maintenus par les fermentations dans un état de dissociation imminente et de mobilité continuelle, qui doit être émiuenunent favorable pour faciliter leur assimilation. 11 y aurait là quelque chose d'analogue à ce que les chimistes appelleraient les éléments nutritifs à Vétat naissant.
Du reste, messieurs, la connaissance de tous ces [)hénomènes est loin d'être complète. Nous n'avons pas encore pu saisir ni isoler la matière qui, dans les [)Oumons et les muscles, donne naissance à du sucre. Nous savons seulement qu'elle est (omplélement insoluble d;uis
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Teau , dans l'alcool et dans réther. Ainsi , nous pouvons prendie des tissus de poumons on de muscles de fœtus, soit à l'état frais et bien lavés, soit après les avoir fait préalablement dessécher, les traiter par l'alcool et Tétlier de façon à les épuiser de leurs matières solubles, et les remettre ensuite dans de l'eau , nous en obtiendrons du sucre dès le lendemain ou le surlendemain.
Par ces traitements alcoolicjues on sépare des muscles et des poumons , une matière cristalline nouvelle que vous voyez ici sous l'aspect de beaux cristaux nacrés, nageant dans 1 alcool. Celte matière a presque toutes les propiiétés physiques et quelques-uns des caractères chimiques de la cholestérine ; elle est en lames ou tables rectangulaires, mais elle a d'autres caractères qui sont encore h déterminei* et qui , sans doute, seront l'objet de 1 étude des chimistes. Dans tous les cas, cette substance n'a en rien affaire avec le sucre, puisque le tissu, après en être débarrassé, peut encore fournir du sucre, et que la matière cristalline séparée n'en donne pas.
Enfin, messieurs, une autre particularité extrêmement remarquable de ces découvertes toutes récentes, c'est que tous les tissus ne forment pas du sucre comme les muscles et le poumon. Aucun autre organe de l'économie ne donne de semblables résultats. Ainsi, le cerveau et la moelle épinière, les reins, la rate, le pancréas, tout le système glandulaire, les os, les tendons, les cartilages, la peau, mis avec de l'eau alcoolisée ou pure dans les mêmes conditions, ne donnent lieu ni à la production glycosique, ni à la fermentation lactique.
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Le foie lui-même, qui sera plus tardl'or^^^ane producteur de la matière sucrée, ne se développe pas dans un milieu sucré; ressemblant, en cela, à toutes les autres glandes de l'économie. Il se passe, sans doute, ici, d'autres phénomènes que nous ne connaissons pas encore, mais sur lesquels nous espérons que la découverte des faits que nous venons de vous annoncer va désormais appeler l'attention. Nous remarquons, en outre, qu'il y aura lieu d'établir des rapprochements entre les tissus qui se développent dans le même milieu chimique; ce seront là des sujets de recherches d'un haut intérêt.
Pour le moment, nous nous bornons à constater ce fait très important : c'est que nous voyons du sucre se produire sur place aux dépens de matières neutres, albuminoides, dans lesquelles il était impossible d'en constater, au premier moment, la présence, hes résultats que nous venons de vous signaler ont été principalement obtenus sur des fœtus de Veau et de Mouton, mais ils ont été vérifiés sur des muscles de fœtus de Chat, de Chien, de Lapin, et même sur des muscles et des poumons de fœtus humain. Toutes ces expériences s'accordent pour établir rpie le sucre doit et peut se former dans le foie aux dépens des substances azotées. Vous avez vu que l'alimentation exclusivement animale entretenait la formation continuelle du sucre, contrairement à l'alimentation graisseuse, qui diminue cette production. Vous vous rappelez, en outre, les expériences de Lehmanu, dans lesquelles cet habile chimiste a constaté qu'une partie des matières albuminoides
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tjui se trouvent dans le sang de la veine porte disparaît en traversant le foie de façon qu'on n'en trouve qu'une proportion moindre dans le sang des veines hépatiques. De sorte qu'il y a au moins une coïncidence très remarquable entre cette disparition de l'albumine et la production du sucre de laquelle Lehmann a tiré cette conclusion : que le sucre se forme dans l'organisme aux dépens de substances albuminoïdes. Ce chimiste a cherché, dès lors, à réaliser artificiellement ce fait dont les découvertes physiologiques reconnaissaient la possibilité; il a voulu savoir s'il y aurait moyen de transformer directement des matières albuminoïdes en sucre. C'est ce à quoi il est effectivement arrivé.
11 a obtenu la cristallisation de Thématine, matière constituante des globules du sang, il a pu l'avoir à l'état de pureté, et c'est avec cette substance qu'il a fait du sucre de la manière suivante.
Il a observé, en soumettant cette matière à la distillation sèche, qu'elle donuait lieu d'abord à un produit acide, et que ce n'est qu'ensuite, lorsque la température devenait plus élevée , qu'il se développait des matières ammoniacales ; dès lors il pensa qu'il pouvait y avoir là deux principes copules, l'un azoté, l'autre non azoté. Oi" il s'agissait d'enlever l'azote à l'hématine. Pour cela Lehmann fit dissoudre cette substance dans de l'alcool, puis ajouta de l'acide nitrique, et porta le mélange à I ébullition. Sous l'influence de la chaleur il se forma de l'éther nitrcux qui se dégagea et enleva l'azote de la matière organique, et ce qui resta était
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du sucre et une autie niatière acide non azotée. Ce sucre réduit les sels de cuivre dissous dans un excès d'alcali et donne avec la levure de bière de l'acide carbonique el de Talcool.
Celte expérience très élégante de Lehmann démontra donc, pour la première fois, la possibilité de transformer chimiquement une matière albuminoidc en sucre.
Mais il est clair, messieurs, que ce n'est point ainsi que les choses se passent dans le foie et dans les tissus du fœtus, où nous avons observé de semblables transformations. Les réactions que nous produisons dans nos laboratoires avec des ajjents chimiques énergiques ne font qu'indiquer la possibilité de décompositions ou de transformations qui peuvent s'opérer sous l'action vitale d'une manière moins violente. C'est ainsi qu'avec de lacide sulfurique ou chlorhydrique nous transformons de l'amidon en sucre, mais cela s'effectue au sein des tissus végétaux ou dans nos organes par une simple fermentation.
Il en est de même de la graisse , qui ne se dédouble dans nos laboratoires en acide gras et en glycérine qu'avec les agents acides ou alcalins les plus énergiques, mais pour laquelle le suc pancréatique tout seul, qui ne paraît doué que de propriétés chimiques très faibles, amène immédiatement le même résultat au moyen d une matière organique qui joue le rôle de ferment.
Nous arrivons à conclure, comme données définitives sur le mécanisme de la formation du sucre dans
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le foie : r que le sucre se forme aux dépens des matières albuminoïdes; i° que ces matières albnminoïdes donnent naissance au sucre par suite d'une véritable fermentation qu'elles subissent, et dans laquelle il se forme des produits intermédiaires encore peu connus. Tels sont les deux résultats que nous ne devons pas perdre de vue au milieu de ces digressions dans lesquelles nous ont entraînés nos découvertes nouvelles, sur lesquelles je vous demanderai la permission de vous dire encore quelques mois dans la prochaine séance.
VINGT ET UNIEME LEÇON
SOMMAIRE : Présence du sucre dans l'urine Jes fœtus. — Dans l'allantoïde. — Explication de ce phénomène. — Propriétés du sucre de muscles. — Transformations du liquide amniotique. — Usages du sucre dans la vie intra-utérine pour empêcher rintiltration des tissus. ' — Expériences, — L'animal a constamment besoin de matière sucrée. — De la mort à la suite de la cessation des fonctions du foie. — Terminaison de quelques expériences commencées dans les séances précédentes. — Suite de l'expéiience de la section des pneumogastriques entre le poumon et le foie. — Autopsie de l'animal. — Expc'rience sur la section des nerfs sympathiques qui se rendent au foie. — Réflexions sur la difficulté des expériences physiologiques.
Messieurs,
Nous savons actuellement (|ne la fonction glycogénique du foie ne commence qu'à un cerlain âp,e de la vie intra-utérine, mais nous savons aussi que l'êlre organisé ne manque pas pour cela de matière sucrée pendant celte période primitive de la vie. Nous avons vu que cette matière se produit dans la gangue des tissus et qu'il y a là une sorte de phénomène de germination animale sur lequel je n'ai pu encore vous indiquer rpic quelques détails très insuffisants, car nous sommes, sous ce rapport seulement, à l'entrée d'une voie toute nouvelle destinée, je crois, à fournir des résultats très féconds.
Toutefois il me reste encore quelques faits nouveaux à vous indiquer lelativemcnt à cet état primitif de la
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fonction glyco^yéniqne chez le fœtus. Ces détails se relieront d'ailleurs avec des faits que j'avais vus antérieurement, mais dont je n'avais pas saisi alors la signification; et, de plus, nous verrons qu'il se passe dans les différentes périodes de la vie intra-utérine des phénomènes que nous i{i,norons encore complètement.
Je vous ai dit comment j avais découvert autrefois que l'urine des fœtus contient toujours du sucre, et comment je m'étais trouvé embarrassé ensuite de ce fait qui n'était plus aucunement en rapport avec les théories qui m'y avaient conduit.
En effet, j'avais vu que ce sucre existe dans l'urine avant qu'il se forme dans le foie. Et voici , par exemple, un fœtus de Veau dans Tiirine duquel nous constatons une {grande quantité de sucre, tandis qu'en traitant son foie comme nous le faisons habituellement, nous n'obtenons pas la moindre trace de cette matière. D'un autre côté, j'avais vu que le sucre disparaissait de l'urine des Veaux bien avant la naissance et au moment où la matière sucrée se développait dans le foie. 11 n'y avait donc pas, comme on le voit, possibilité, chez le fœtus, d établir un rapport entre cette matière sucrée de l'urine et la fonction glycogénique du foie, puisque, quand le sucre existait dans l'urine, le foie n'en contenait pas, et que lorsqu'il cessait de s'y manifester, le foie commençait au contraire à en produire.
Nous voyons ainsi que, primitivement, tous les individus sont diabétiques, et j'ai constaté cela sur d'autres animaux, sur des petits Chiens, par exemple.
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Mais cela n'ayant lien que pendant nne époque très limitée, on ne trouve plus ce symptôme au moment de la naissance, et j'ai vainement cherciié à Tépoque de la naissance du sucre dans l'urine des fœtus humains ou dans leur liquide amniotique. Cela n a rien qui doive étonner, puisque, comme je viens de vous le dire, les choses se passent exactement de même chez les animaux.
Maintenant, nous pouvons établir la liaison de ce fait singulier avec cette formation du sucre dont nous avons parlé dans la dernière séance, et qui se rencontre dans les premiers temps delà vie intra-utérine. Dès le début, et pendant les premières semaines de l'orp^anisation , cette matière sucrée se forme, comme nous lavons vu, dans le tissu qui se développe , mais elle ne paraît pas se détruire à ce moment de la vie, elle est emportée par la circulation dès que celle-ci s établit et passe alors dans l'urine.
Maintenant cette urine sucrée qui s'accumule en grande quantité remplit non-seulement la vessie , mais encore un réservoir communiquant avec celle-ci, qui est l'allantoïde, dans laquelle ou trouve constamment aussi un liquide sucré.
Vous voyez ici (fig. 20) un fœtus entouré de ses membranes; vous pouvez distinguer d'une part l'allantoïde AL, d'autre part Famnios AM, reconnaissables à la couleur de leur liquide qui est citrin dans la première cavité, clair et opalin dans la seconde.
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Fig. 20.
Fig. I. Fœtus de veau enlouré de ses membranes.
AL, alîantoïde. Du côté droit on a enlevé la membrane ext( rne, et le liquide amniotique est entouré par une meiiibrano unique. — C, du cote yauche, on a laissé la inemLiane cotyh'donaire dont on voit la coupe
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en G; sur elle rampent li-s vaisseaux onijilialo-me'sentérinues X, allant se rendre au corps cotyludonaire Cl', CI', Cl'; du cote droit , ces vaisseaux X (Hit été coupés. Chaque extrémité de l'auinios est fermée par un houclion jaunâtre de nature épithéliale «, a. — L'anuiios AM, AM, contient le fœtus na[]eant dans le liquide amnioti(|ue, et tenant avec l'allantûïde par le cordon ouiliilicai. On voit encore la v(!.sicu!e ()nd)ilicali',
Fig. If. Le fœtus extrait de la cavitc' amniotique. Le ventre a été ouvert et les éléments du cordon orrdjilic.d servant de communicaiion avec l'allantoïde ont été disséqués, — F, loie. — V, V, extrémités de la veine ombilicale se réunissant in un seul tronc au moment on elle traverse l'ombilic. — V, O, vésicule ombilicale communiquant avec l'intestin. — O, ouraquc faisant communiquer la vessie du fœtus V avec l'allantoïde. Les deux artèies ombilicales sont situées de r'Iiaque coté de l'ouraque, et parallèlement à elle.
Nous constatons la présence du snci-e dans ce liquide allantoïdien en piojDortions considérables. Il y a en effet une foi te réduction du tartrate eu propotassique. Le liquide amniotique en contient ég^alement, mais de très faibles traces, soit que celte matière y parvienne par endosmose entre les membranes délicates et contiguës qui enveloppent ces liquides, soit que cette proportion de sucre y arrive par le canal de l'urètre qui doit déverser l'urine dans la cavité amniotique, si la vessie expulse son contenu.
Il y a un autre fait intéressant relatif à ce sucre de la vie primitive du fœtus, c'est qu'il dévie la lumière polarisée autrement que le sucre du foie. Ainsi, le liquide allantoïdien dévie la lumière polarisée à gauche comme le sucre de canne j cependant il a toutes les autres propriétés des sucres de deuxième espèce, il fermente très facilement, brunit avec la potasse, et réduit les sels de cuivre.
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Proust a dit que le liquide allautoïdicn contient du sucre de lait, mais le sucre de l'amnios fermente 1res vite, et sous ce rapport il ditïèie beaucoup de l'espèce de sucre signalée par ce chimiste.
Le sucre de muscles ou de poumon tlévie à droite comme le sucre de diabètes. Cette différence de résultats dans l'examen optique du sucre contenu dans rallantoïde ou dans la vessie, avec celui du sucre obtenu des muscles ou du poumon par voie d'une fermentation spéciale, n'indiquerait pas du tout que ces sucres sont d'origine différente; cela pourrait tenir tout simplement à ce que le sucre que nous avons dû obtenir en assez grande quantité pour pouvoir le soumettre à la lumière polarisée provient toujours d'une fermentation. Or, pendant cette fermentation , il se forme toujours une proportion assez notable d'acide pouvant alors réagir sur le sucre pour modifier les caractères optiques qu'il aurait s'il restait dans une liqueur neutie ou légèrement alcaline, comme cela a lieu pour le liquide allantoïdien.
On connaît d'autres exemples de cette modification, et l'on sait que le sucre de fruits dévie à gauche primitivement, mais que, après avoir été soumis pendant longtemps à l'action de l'air ou à l'action d'un acide, il dévie a droite, sans que, pour cela, ses auties caractères chimiques aient été modifiés.
Le sucre qui existe dans l'allantoïde, de même que celui qu'on rencontre dans l'amnios, mais en plus petite quantité, disparait chez les Veaux vers le cinquième ou sixième mois de la vie intra-utérine, à
GfTCOGi':Nrii: foetale. 399
la mémo époque où ccl!e inalicre siici'ée disparaît é[;alemenl de l'urine. Voici, par exemple, du liquide allautoïdieu pris sur uu Veau qui avait au moins six mois de vie intra-utérine. Ce licjuide est bien plus coloré que chez les fœtus plus jeunes; il est devenu en même temps visqueux, il n'est nullement sucré. Le liquide amniotique, de même, ne contient aucune trace de sucre , et il a pris une consistance (jluante et visqueuse. On dirait que ce sucre a subi cette espèce de fermentation qu'on appelle visqueuse, et qui pourrait s'opérer d'autant plus facilement dans ces conditions, qu'elle s'accomplit sans dégagement d'aucun gaz. S il en était ainsi, les partisans des causes finales pourraient voir là un des usa.ojes secondaires du sucre pendant la vie intra-utérine; ce Sucre, après avoir, pendant un certain temps, empêché l'imbibitionou l'infiltration des tissus, qui sont si délicats à cette époque de la vie, par le liquide amniotique , se chan^jerait , vers les approches de la parturition, en subissant la fermentation visqueuse , en une matière propre à favoriser la lubrifaction des voies et le glissement facile du fœtus.
Quant à moi, messieurs, je veux tout simplement fixer dans votre esprit les faits qui sont les suivants :
1° La présence du sucre dans l'urine du fœtus, dans le liquide allantoïdien et amniotique, pendant les premiers temps de la vie intra-utérine.
2° La disparition de ce sucre de tous les liquides précités vers la période qui précède la naissance, ce qui coïncide avec l'épaississement et la viscosité qu'ac-
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(juièreut alors ces mêmes liquides, qui peut-être oui pour effet de favoriser la j^arlnrition.
Si, mainteiiaul, uous réflécljissons à tout ce (pu? nous avons dit précédemment , nous voyous qu'il y a deux périodes dans la vie du fœtus: l'uue pendant laquelle le sucre paraît se foruier sans se détruire, l'autre pendant laquelle le sucre se produit et se détruit. En effet, dans les premiers temps du développement or[;auique, avant que le foie entre en fonctions, nous trouvons du sucre qui se forme dans les tissus, ainsi que nous 1 avons dit, et qui passe dans la circulation et est porté de cette manière dans la vessie et dans les liquides allantoïdien et amniotique, où il séjourne sans qu'on voie sa destruction s'opérer. Plus tard, lorsque le foie commence à fonctionner, il se forme toujours du sucre, peut-être même eu plus grande quantité , et cependant nous n'en trouvons plus aucune trace dans la vessie. Uy adeux conclusions très importantes qu'on peut tirer de ces faits : la première, c'est que si le sucre a un usage, comme cela n'est pas douteux, dans les premiers temps de la vie intra-utérine, cela ne peut pas être en se détruisant qu'il le remplit, mais au contraire en se formant j et ce serait au moment où la matière animale azotée entre dans une sorte de fermentation et se dédouble en abandonnant les éléments qui constituent le sucre, que les cellules organiques prennent naissance. Nous pourrons rapprocher cette hypothèse de ce qui se passe dans le foie chez l'adulte, où nous voyons le sucre se former et des cellules analogues aux globules blancs se produire en
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très f][i'ande fjiianfité, ainsi que le démontrent les expérieni-es de Lehniann. Ces {{lobules, en effet, ne sont que des cellules or[;aniqucs destinées à une évolution ultérieure, ce qui n'empêche pas, dans cette période de la vie adulte , que le sucre ne puisse encore, indépendamment de cet usage, en remplir d'autres secondaires, soit en circulant avec le sanjr ^ dont il aujrmenle la densité et empêche l'infiltration dans les tissus et dont il favorise conséquemmcnt la cii'culatiou en général, et particulièrement dans le tissu délicat du poumon où il doit recevoir le contact de l'air.
Des expériences extrêmement intéressantes prouvent cette utilité. Si l'on fait traverser le poumon par de l'eau pure, en ayant soin de pratiquer la respiration artificielle, dans les premiers moments le liquide injecté dans l'artère pulmonaire revient par la veine sans difficulté; mais bientôt le tissu du poumon s'iufillre, le liquide éprouve une grande difficulté à j^asser, il s'extravase dans les bronches , et bientôt la circulation est impossible. Les mêmes choses se produisent pour les reins et le système capillaire des membres, etc.
!\1ais, si l'on ajoute à l'eau du sucre, même en petite quantité, l'infillration n'a plus lieu, et la circulation peut continuer pendant des heures entières; il serait donc probable que, sur l'animal vivant, le sucre qui sort du foie ait pour effet de concourir à empêcher l'infiltration quand le sang traverse les poumons.
La seconde conclusion à tirer de ces faits, c'est qu'il
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y a 'lans le fœLus une période de la vie où le sucre se détruit parfaitement sans l'intervention de la respiration. Ainsi, dans les quatre ou cinq derniers mois de la vie inlra-ntéi'ine des Veaux, il y a beaucoup de sucre dans leur foie, dans le sanj} qui en sort, et cependant les urines n'en contiennent pas, preuve que le sucre se détruit dans le torrent de la circulation sans l'intervenlion de l'air, dans le placenta ou ailleurs; ceci est impossible à vérifiera cause des difficultés de faire des expériences sur des animaux de boucherie en état de i^estation, ces animaux seraient cependant seuls assez jtjros pour se prêter à des observations de ce genre. Gela vient à l'appui d une proposition que nous avons émise dans une tles séances précédentes, que le sucre ne se détruit pas par un phénomène de condiustion en rapport avec la quantité tloxygène en nature qui enti'e dans l'organisme, car, chez le foetus, la respiration ne s'effectue pas, et le contact direct du sang et de l'oxygène nesauiait avoir lieu. C'est donc, comme nous le disions, par une sorte de fermentation que le sucre se détruit dans le sang. Nous n'avons pas encore pu isoler la matière fermentescible qui détruit le sucre dans lorganisme , rt nous ne pouvons pas diie précisément si cette matière ne proviendrait pas du foie lui-même. Nous ne pouvons qu'établir 1 apparence de coïncidence qui existe entre le moment où le sucre commence à se détruire chez le fœtus et le moment où il commence à apparaître dans le foie.
Ainsi, l'être organisé est toujours pourvu de matière sucrée. Dès les premiers moments de sa vie, le sucre
l'arrêt de la glycogéisie amène la mort. 403 existe dans ses tissus, i^ien que Je toie n'en produise pas encore, et l'on en trouvera jusqu'à la mort.
J'ai fnit beaucoup d'expériences pour savoir si les animaux peuvent vivre lon^otemps quand les fonctions du loie sont arrêtées, et j'ai toujours vu que la vie ne pouvait se prolon[fer au delàde queiquesjours. Quand on coupe les pneumogastriques chez un aîiininl, il meurt au bout de trois ou quatre jours. On a cberché dans ce cas à expliquer la mort de bien des manières, en la rapportant à la paralysie des organes auxquels se rendent les nerfs.
On a dit que c'était parce que l'estomac ne fonctionne plus, mais on sait que les animaux peuvent vivre sans manger pendant seize ou vingt jours, et qu'ils ne périssent d'inanition qu'au bout de ce temps.
On a prétendu ensuite que la mort arrivait par suite de l'engorgement des poumons, qui survient très souvent à la suite de cette section, et qui amène alors une véritable asphyxie; mais cet engorgement manque très fréquemment. Il a lieu surtout quand on opère sur de jeunes animaux; mais chez les vieux mammifères et chez les oiseaux, on ne trouve jamais les poumons altérés, et le sang est vermeil dans les artères comme à l'ordinaire.
On a dit encore que la mort arrivait par le cœur, qui reçoit aussi des filets des pneumogastriques; mais les mouvements du cœur ne sont pas interrompus un seul instant, ils se continuent jusqu'à la mort et sont même plus rapides. Ainsi, toutes ces explications sont insuffisantes, et ce qui me paraît le plus probable^ c'est que
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la mort survienne par suite de la cessation des fonctions du foie, qui ne secrète plus alors une matière indispensable aux phénomènes de nutrition des organes. Le sucre qui était formé au moment de l'opération s'épuise rapidement, et la vie s'éteint quand il n'y en a plus.
C'est peut-être pour suppléer à l'absence du sucre, qui ne se produit [)lus dès que la fièvre survient chez les malades, qu'on leur donne, et qu'ils prennent avec plaisir et par instinct, des tisanes sucrées.
Maintenant, messieurs, nous sommes arrivés à la fin de l'histoire physiologique de là formation du sucre dans l'organisme anima!, et vous voyez combien de phénomènes intéressants nous ont dévoilés ces études, combien de questions nouvelles ont soulevées ces recherches, qui, il y a quelques années, étaient entièrement ignorées; elles ouvrent aujourd'hui un champ qui s'élargit chaque jour de plus en plus devant l'expérimentation.
Nous ne prétendons pas avoir tout dit sur cette question; nous avons, au contraire, indiqué avec soin les desldenita de la science , en vous disant nettement ce qu'il y avait d'acquis et ce qu'il y avait à faire dans cette même direction.
Actuellement, il est temps que nous abordions l'examen comparatif des connaissances que nous a fournies la physiologie, avec les phénomènes pathologiques que nous avons eu pour but d'éclairer par elle, ce qui est le but final de notre cours.
Mais avant de clore celle partie purement physiolo-
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giqiie, nous avons quelques expériences qui sont restées en arrière et dont nous allons vous rendre compte.
La première est celle par laquelle nous devons démontrer que la section des pneumo(]astriques produit des effets différents sur la sécrétion du sucre, suivant qu'on l'opère à différentes Lauteurs. Nous vous avons prouvé que la section de ce nerf opérée dans la région cervicale fait disparaître constamment le sucre dans ie tissu du foie ; nous voulons vous montrer actuellement (jue la section de ces mêmes ricrfs au-dessous du poumon ne produit pas le même effet. Voici un animal que nous avons opéré depuis douze jours environ , et, certes, le sucre aurait bien eu le temps de disparaître, s'il n'avait pas continué à se former, puisque, comme vous le savez, vingt-quatre heures au plus suffisent pour le détruire. Du resle, cet animal n'a pas été complètement à jeun; nous l'avons nourri avec des substances d'une digestion facile, telles que du bouillon. Car les pneumogastriques qui se rendent à l'estomac étant coupés , les sécrétions de cet organe sont, sinon suspendues, au moins dérangées, et l'estomac surtout est complètement paralysé du mouvement.
En un mot, la digestion stomacale seule est troublée par l'opération; mais la digestion intestinale continue parfaitement, ce qui, pour le dire en passant, improuve le système dans lequel on a voulu que l'estomac, et surtout le pylore, fût le seul point du tube intestinal où se fît la digestion, idée qu'on pouvait soutenir peut-être dans le siècle dernier , mais qui n'est plus en rapport avec les faits actuels. Ce Chien a été sacrifié ce matin.
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Les nerfs avaient été parfaitement coupés , comme vous pouvez le voir, sur l'animal mort, qu'on a préparé pour vous montrer le travail de cicatrisation qui a déjà commencé à s'opérer sur les bouts nerveux. Vous voyez, en effet, aux deux extrémités du nerf, de petits renflements comme des ganglions , qui indiquent le commencement du travail de réparation.
il y a encore des aliments dans l'œsopha^re, ce qui prouve que la déglutition était rendue difficile. Les sécrétions stomacales ont continué à s'elfectuer, ce qui n'aurait pas eu lieu si le pneumogastrique eût été coupé dans la région du cou; mais les filtres musculaires de l'organe sont complètement paralysées.
Quant au foie , il contient toujours beaucoup de sucre. Voici, en effet, une décoction de son tissu qui donne, avec le réactif cupro-potassique, une réduction abondante et qui fermente activement. La section des pneumogastriques, qui, faite dans la région cervicale, arrêtait la production du sucre, ne l'empêche donc plus quand elle est opérée dans la poitrine entre le poumon et le foie.
Il s'agit d'une autre expérience dont nous vous avons promis le résultat. Celle-ci, nous ne lavions jamais faite, elle nous est venue à la pensée, et nous vous avons associés aux éventualités de ses résultats afin que vous puissiez être initiés à la manière dont on fait les expériences de physiologie. Nous nous sommes guidé d'après deux idées, Tune que l'activité plus grande de la circulation pouvait favoriser ou exagérer la formation du sucre dans le foie, l'autre que
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Ton pouvait obtenir celte exafi[ération de la circulation par la section des filets du grand sympathique, comme vous avez vu cet effet se produire dans la léte après la section du filet cervical du grand sympathique.
Maintenant il y avait dans cette expérienc(> une infinité de difficultés de tout genre que vous allez comprendre sans peine. D abord, difficulté matérielle d'aller couper profondément, à l'entrée (.in foie, des nerfs qui se trouvent entourés de la veine porte, des artères hépatiques, des vaisseaux lymphatiques et du canal cholédoque, toutes choses qu'il fallait ménager ; en second lieu, 1 incertitude de savoir si nous produirions le résultat que nous voulions obtenir. lit 1 insuccès pouvait dépendre de deux causes, soit que l'activité de la circulation ne fût pas augmentée, car toutes les parties du système sympathique ne produisent pas cette exagération de calorification que nous vous avons montrée pour la portion cervicale de ce nerf. La section de la partie thoracique du grand sympathique ne produit aucunement les mêmes effets, sans que nous connaissions la cause de cette différence. D'autre part, nous pouvions produire une activité de circulation telle, qu'une inflammation en fût la conséquence, et qu'alors, au lieu d'obtenir une exagération physiologique de la fonction du foie, nous n'eussions produit qu'une péritonite et une hépatite amenant en même temps l'abolition du sucre.
Vous voyez donc, messieurs, par ces exemples que nous pourrions multiplier à 1 infini, de combien d'incertitudes on se trouve entouré quand on veut instituer
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une expérience et en prévoir les résullafs. Les inconnues sont si nombrenses, qu'on ne peut jamais être certain de ce que l'expérience donnera.
1! arrive, par conséquent, très sonvent qu'on fait des expériences qui ne fournissent aucun résultat satisfaisant pour le but qu'on se propose. Seulement il est bien entendu que lorsqu'on publie un travail, on doit éviter, pour la clarté du sujet, de faire connaître ces tâtonnements inutiles. Mais cela présente alors, à l'esprit de celui qui ne fait que lire, la physiologie comme une science facile dans laquelle toutes les expériences réussissent, ce qui est loin d'ètie vrai dans la piatique. C'est ici le lieu de vous initier à ces difficultés dont il est important que vous ayez une idée exacte pour bien comprendre les complications du sujet, et ne pas vous décourager quand vous voudrez l'aborder plus tard.
Ici, par exemple^ contrairement à nos prévisions, nous n'avons produit ni diabète ni péritonite; l'animal paraît être en pleine santé comme avant l'opération, et nous le garderons en cet état pour en faire plus tard l'autopsie.
Messieurs, la fin du semestre nous oblige prochainement à terminer ce cours. Il ne nous reste plus que quatre leçons. Les deux prochaines seront consacrées à l'examen des symptômes pathologiques du diabète sucré et à leur explication au moyen du rapprochement des faits physiologiques.
Les deux dernières séances seront consacrées à un résumé général et à une revue de toutes les discus-
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sions tlont Ja fonction glycogônique du foie a été l'objet depuis sa découverte, soit en Fiance, soit à Tétranger. Nous ne laisserons de côté aucun des arguments poui' ou contre; nous les résumerons devant vous de la manière la plus complète et de façon que vous ;iycz l'état actuel de la question, et que vous ne sortiez d'ici qu'avec l'esprit bien fixé sur les faits, sur la valeur des arguments qui ont été employés de part et d'autre dans la discussion.
VJNGT-DKUXIEME LEÇON.
SOMMAIRE : Application de la pliysiolojijie à la pathologie du diabète.
— Patholoyie comparée. — Casde di.ibètes signalés chez les animaux.
— Organes malades dans cette affection. — Hypertrophie des reins. — Hypertrophie des membranes* de l'esiomac. — De l'état du foie dans le diabète. — Atrophie du pancréas. — Présence du sucre dans tous les oignnes chez les diabétiques morts subitement. — Désordres nerveux. — Les matières féculentes et saccharoïdes ne sont-elles pas des excitants du foie, — Réaction d'autres organes sur le foie.
Messieurs ,
Nous devons actuellement nons servir des lumières que nous a fournies jusqu'ici la physiologie pour éclairer autant que possible les phénomènes de la maladie connue sous le nom de diabète. C'est toujours ainsi qu'il faut procéder, des sciences les plus simples aux plus compliquées, et sous ce rapport, quoique la physioIo[j;ie étudie des phénomènes exces><ivement complexes, ceux de la pathologie le sont encore bien davantage ; mais quand les premiers sont suffisamment connus, il devient très facile d y rattacher les seconds.
Nous devrions d'abord chercher si la pathologie comparée peut nous fournir des matériaux, car c'est toujours une circonstance très heureuse pour l'étude d'une maladie, qu'elle soit commune à l'homme et aux animaux. On peut faire alors sur ces derniers des études expérimentales qui, seules, sont susceptibles de
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conduire rapidement à la détermination des rapports entre les symptômes et les lésions qui se présentent dans un cas morbide. Quand on ne peut faire de telles études que sur lliomme, la difficulté des observations, la rareté des cas, l'impossibilité des autopsies dans toutes les circonstances et à différentes époques de la maladie, rendent nécessairement beaucoup plus lente la solution du problème. C'est grâce à cette excursion dans le champ de la patholo[jie comparée, dont le domaine a été considérablement agrandi en France par M. Rayer, qu'on doit de connaître si bien aujourd'hui l'histoire pathologique comparée de certaines maladies.
Relativement au diabète, la pathologie comparée ne peut rien nous fournir. ï^es vétérinaires signalent à la vérité un diabète assez fréquent chez les Chevaux, se manifestant surtout après l'ingestion de certaines substances, telles que la luzerne fraîche, par exemple. Mais le diabète en question n'est qu'une simple polyurie ; les Chevaux rendent alors de très grandes quantités d'urines, qui sont souvent claires, au lieu d'être jumenteuses comme à l'ordinaire. Mais l'analyse chimique n'y a jamais démontré la présence du sucre. Il s'agirait donc là de ce qu'on appelle le diabète non sucré; mais vous savez qu'on ne donne plus aujourd'hui ce nom à laccroissement pur et simple de la quantité des urines.
M. le docteur Jessen, directeur de l'école de médecine vétérinaire de Dorpat, dit qu'on rend les Chevaux réellement diabétiques, c'est-à-dire glycosurîques, en
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leur faisant manger de l'avoine altérée par rimniidité. Dans tons les cas, il ne s'agirait ici que d'un symptôme tout à fait temporaire et en rapport avec une alimentation spéciale; nous savons qu'on pourrait, à la rigueur, produire le même effet, en ingérant de grandes quantités de matières sucrées dans l'intestin. Je ne connais qu'un seul cas de diabète persistant qui ait été observé sur un Cbien par M. T^eblanc, vétél'inaire à Paris ; mais on n'a pas fait d'expériences bien détaillées, et le cas de cette observation doit être considéré comme un fait très rare.
Jusqu'à présent nous n'avons pas pu réussir physiologiquement à produire un diabète continu. I^a piqûre rend les Lapins diabétiques, mais quelquefois seulement pendant une heure, si elle est légère; si elle est plus profonde , l'effet peut durer pendant cinq ou six heures, ce qui est le cas le plus commun; rarement le diabète dure plus de vingt-quatre heures. Chez des Chiens, j'ai observé des diabètes qui duraient plus longtemps, et dans un cas, entre autres, j'ai gardé un Chien diabétique pendant sept jours.
Il résulte donc de tout cela que le diabète sucré, tel qu'il se présente chez l'homme, avec sa gravité, est une maladie dont sont exempts les animaux, et qui n'appartient spécialement qu'à notre espèce, sur laquelle nous sommes réduits, par conséquent, à faire nos études.
La première question qu'on se pose quand il s'agit d'une maladie, c'est de se demander quel est l'organe malade. C'est uu besoin de notre esprit de se reposer
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sur quelque cliose de précis; sans oublioi' que souvent ces lésions peuvent nous éclîapper, parce qu'elles ne sont pas sensibles à nos moyens actuels d'investifjation, et (ju'elles peuvent souvent exister comme conséquence localisée de maladies plus ou moins (générales; et sans oublier enfin (pic, môme dans une lésion locale, il y a toujours une harmonie entre tous les oqjanes , de telle façon qu'une altération retentit plus ou moins loin sur les fonctions voisines.
On a placé le diabète dans beaucoup d'organes, on en a fait tour à tour une maladie des reins, une maladie de 1 estomac, une maladie du san^j, etc., et il y avait sans aucun doute des raisons pour étayer quelques-unes de ces opinions.
Ainsi, eu ce qui concerne les reins, il est évident que clîcz les diabétiques en général, particulièrement lorsque le diabète a duré lonfjtemps, ces organes sont iivpertropbiés. M. Rayer a déjà signalé ce fait depuis longtemps, et je l'ai retrouvé chez un diabétique mort dans son service d'apoplexie pulmonaire, et dont j'ai fait l'autopsie. Les reins étaient plus volumineux; le dioit, bien dépouillé de sa capsule et de ses vaisseaux, pesait 240 grammes; le gauche, 260 grammes. Celte différence entre les deux reins existe généralement; mais les poids que nous venons de donner sont bien plus forts que ceux que l'on rencontre dans l'état normal. Huschke donne 1 1 1 grammes pour poids du rein gauche, et 108 pour le rein droit. M. Rayer indique dans son ouvrage sur les maladies des reins, aussi 100 à 12a grammes comme poids ordinaire du rein.
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La substance des reins paraît du reste plus vasculaire et comme hypertrophiée , ce qui s'explique jus(|u'à uu certain point par l'excès de la lonction excrétoire de l'urine chez les diabétiques qui offrent en même temps une évacuation considérable de ce liquide; et ce qui prouve cette proposition, c'est que dans les polyuries simples, sans apparition du sucre, il y a également une hypertrophie des reins sans altération du tissu. Chez les diabétiques qui ne sont pas polyuriques, cette augmentation de volume des reins n'a pas lieu. Quand on enlève un rein , opération qui se fait facilement chez un Chien, et dont l'animal se rétablit paifaitement, on sait que l'autre s'hypertrophie, de sorte qu'on voit que 1 hypertrophie coïncide avec une augmentation de l'action excrétoire. On ne peut donc pas attribuer au sucre une influence particulière sur le rein, et admettre que cet organe éhmine le sucre, parce qu'il est malade; on sait d'ailleurs que, à l'état de santé, le rein laisse parfaitement passer le sucre, pourvu qu'il y en ait une assez grande quantité dans le fluide sanguin. Bien que je n'admette pas que généralement le sucre puisse avoir une action irritante nuisible sur le rein, cependant je dois dire que souvent quand on fait des injections sucrées dans les veines des animaux, les reins finissent par devenir malades. Je présentai, il y a trois ans, à la Société de biologie, les reins d'un Lapin qui avait subi des injections sucrées dans les veines pendant un certain nombre de jours, et chez lequel le rein par conséquent avait dû éliminer l'excès de sucre injecté. Ces organes présen-
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talent évidemment des traces d 'inttammation, et dans le leiii gauche il y avait des abcès, dont un était assez considérable. .T'ai observé des faits analogues après 1 injection de substances autres que le sucre, et peut-être même ces résultats se présenteraient-ils après des injections d'eau pure répétées longtemps.
Pour justifier l'opinion d'une maladie de l'estomac, on a signalé chez les diabétiques une hypertrophie des membranes de ce viscère, .l'ai également constaté à l autopsie de diabétiques qui avaient eu un appétit très considérable, que les parois de l'estomac étaient plus épaisses qu'à l'état normal. Mais il y avait dans les cas que j'ai observés hypertrophie pure et simple sans altération organique, [^es fibres musculaiies de l'estomac se voyaient parfaitement; la membrane muqueuse avait des villosités plus visibles qu'à l'ordinaire. Ciette hypertrophie dépend de l'excitation du système digestif des diabétiques, dont on sait que toutes les fonctions nutritives sont singulièrement activées.
Chez les malades qui n'ont pas l'appétit exagéré, et cela se rencontre assez souvent, on ne trouve généralement pas alors cette hy[)ertrophie des membranes de leslomac, tandis qu on l'observe aussi dans les cas de polydipsie pure et simple dans lesquels il existe souvent, comme on le sait, un appétit vorace.
On a dit que les diabétiques sécrétaient dans leur estomac une diastase particulière, mais ou a retrouvé cette matière dans la salive, qui peut être avalée. Je me borne donc à vous signaler cette opinion, qui est de M. Bouchardat.
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Quant aux aitéi-alions du sanj^ qu'on a supposées coïncider avec le diabète, à savoir, son acidité ou plutôt sou défaut d'alcalinité, jamais aucune observation ne Ta confirmé , et c'est là une pure hypothèse.
Maintenant, messieurs, que la fonction glycogénique se trouve parfaitement établie, nous sommes conduits tout naturellement à localiser le diabète dans le foie. Mais alors quelle sera l'altération de cet organe qui correspondra au diabète? D'après tout ce que nous avons dit du mécanisme physiologique de la maladie, l'altéralion fonctionnelle qui doit y correspondre est évidemment une exagération de la formation du sucre qui coïncide très souvent, comme nous l'avons dit, avec une exagération des facultés digestives et de l'excrétion urinaire.
Mais comment comprendre cette exagération fonctionnelle du foie au point de vue du sucre? D'une |>arl, par l'augmentation du volume de l'organe, qui se présente 1res gorgé de sang, et d'autre part, par la quantité plus considérable de sucre que présente son tissu. Nous sommes porté à penser que chez les diabétiques l'état du foie doit être ainsi, et quand on peut observer cet organe dans des conditions favorables, on y trouve les caractères que nous venons d'indiquer. C'est ainsi que chez un diabétique mort presque subitement, dans le service de M. Rayer, d'une apoplexie pulmonaire, j'ai trouvé le foie très volumineux et son tissu très abondamment chargé de matière sucrée. Voici les chiffres que nous avons obtenus à ce
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sujet, et que nous avons mis en re;;ard avec les résultais obtenus sur riioniuie sain:
Sucre calcule pour lOO p. Sucie
Poids du tissu frais pour l:i totalité
du foie. (lu foie. du (oie.
Diabétique mort subitement;.'!
jeun depuis la veille 2,500 2,300 57,500
.Supplicié en digestion 1,200 2,1^2 25,704
— à jeun de la veille . . 1,300 1,790 23,270
Homme tué d'un coup de fusil. 1,575 1,100 17,000
On voit par ee tableau que la (juantité de sucre produit par un poiils égal de tissu bépalique ne diffère pas beaucoup chez le diabétique et chez l'individu sain; c'est au point de vue de la masse des parties sécrétantes qu'il y a des différences qui sont ici comme i est à 2 , et l'on voit les quantités de sucre produit proportionnelles à cette masse.
Mais il arrive souvent que les diabétiques meurent lentement; ordinairement la maladie se termine par la phtliisie, ([ui, lorsqu'elle est parvenue à sa dernière période, suffit pour faire disparaître les symptômes du diabète; les urines, devenues moins abondantes, ne contiennent plus de sucre, l'appétit alors diminue, la fièvre hectique s allume, etc. Le maiaile n'est plus diabétique; aussi quand on vient, dans ces conditions, à faire sou autopsie, le foie ne contient plus de sucre, et ne présente pas non plus de traces d hypertrophie. J'ai fait un certain nombre d'aulopsies de malades morts dans cet état, et le foie, comme dans la plupart des cadavres, ne présentait pas de sucre, et il n'y avait pas de différence sensible entre cette autopsie et celle d'un phthisique ordinaire. C'est
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là ce qui se présente quand la phthisie est lente ; mais j'ai vu un cas de phtliisie aiguë, où une malade diabétique est morte, présentant encore du sucre dans l'urine et dans le foie.
Je signalerai en passant deux cas d'autopsies de diabétiques dans lesquels j'ai trouvé le pancréas excessivement petit et très atrophié, sans pourtant présenter d'autres altérations que cette diminution de volume. Cette atrophie du pancréas coïnciderait-elle avec un symptôme signalé par certains auteurs, savoir, la présence des matières grasses dans les selles des diabétiques:* Dans les cas dont il est ici question, l'attention n'avait pas été dirigée vers le symptôme pendant la vie des malades.
Indépendamment de la présence du sucre dans le toie, il faut encore signaler l'existence de celte matière en très grande quantité dans tout le sang. C'est là un fait qui est bien connu aujourd'hui, et bien souvent j'ai eu l'occasion de vérifier dans le service de M. Rayer, que le sérum du sang d un diabétique, qui est alcalin comme le sérum ordinaire, réduit très abondamment par le liquide cupro-polassique, taudis que le sérum des autres malades, traité de la même manière, ne donne pas de réduction. Du reste, lorsque le sang des diabétiques est abandonné à lui-même, le sucre finit par disparaître, ce qui prouve qu'il n'y a rien qui empêche le sucre de s'y détruire.
Ou trouve également du sucre dans le sang des diabétiques qui sont morts subitement en présentant le symptôme des urines sucrées.
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Quand on \icnt à [aire laiitupsic d tin (.iiabélicjiie, iiioit .subitement, vin.;;t-({ua(ie ou (lente-si.x li(Mires après le décès, on trouvera du sang sut ré dans iaus les organes et dans tous les tissus, et vous le coin[)rendi e/. facilement, car le sang d'un diabétique étant ( harjjé de suci'e, l'infiltration qui survient après la mort im- ])règne de cette matière toutes les parties du corps. C'est un pbéuonieae purement cadavérique, et (jui d ailleurs peut être reproduit diiectement avec lacilité. Si l'on })rend, par exemple, deux fiapins et qu'on les rende tous deux diab(''liques, et que, au moment de la plus grande intensili' du [)bénomene qua pi'oduit la piqûre de la moelle allongée, on les sacrifie lous deux, l'un par bémoribagie, l'autre par sirangulation, et qu'on les abandonne tous deux jusqu'au lemiemaiu dans les mêmes comlilions, on verra que celui qui a perdu tout son ^ang ne [néseiite plus dans ses oi'ganes la moindie trace de sucre, tandis que les tissus de l'animal tué par strangulation sont imbibés de sucre.
Nous avons déjà signalé quelque chose de semblable a propos de la bile. Vous savez qu on avait été induit en erreur quand on a émis l'opinion que la bile était sucrée, parce qu'on avait rencontré du sucre dans la bile des cadavres dont on faisait l'autopsie vingt-quatre heures après la mort. Vous savez c|ue c'est là un simple effet d'endosmose qui n'ajamais lieu pendant la vie, où jamais on ne trouve de sucre dans le liquide biliaire de la vésicule.
De méiae chez les diabétiques, pendant la vie, le sang seul est sucré; les tissus, excepté celui du foie, ne
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le sont jamais; mais, après la mort, en vertu tie son pouvoir endosmotique considérable, le sucre s infiltre dans tout l'organisme.
Le cervelet, et en particulier les parties qui sont voisines du confluent postérieur, du liquide céplialorachidien, constamment sucré , même à l'état normal, paraissent présenter une plus grande proportion de sucre que le reste de l'encéphale, ce qui s explique par l'infiltration cadavérique du liquide céphalorachidien, très sucré chez les diabétiques.
Ainsi, il est très bien établi, par des autopsies faites dans des conditions convenablf s, que chez les diabétiques il y a plus de sucre que dans l'état ordinaire; que ce sucre est répandu nnr tout l'organisme, et que cela tient à ce que le foie ayant augmenté de volume, la quantité de sa sécrétion sucrée se trouve par là mêuïc considérablement augmentée.
C'est donc le foie qui est l'organe affecté; mais, où est la lésion qui produit cette exagération de la fonction glycogénique? Evidemment cette cause peut siéger dans le tissu hépatique lui-même, mais elle peut également lui être extérieure et déterminer l'exagération morbide de la sécrétion glycogénique, par des actions portées sur des organes qui réagissent d'une manière réflexe sur le foie lui-même , sans que l'individu en ait conscience; ces phénomènes pathologiques sont produits par des troubles des contres nerveux. On peut comprendre que les fonctions organiques puissent se trouver perverties, par 1 influence nerveuse, au même titre que les fonctions de la vie de lelation,
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comme cela a lien , par exemple , dans l'épilepsie, la chorée, etc. On remarque, en effet, que la plupart des diabétiques présentent généralement quelques désordres émanant du centre cérébro-spinal.
Dans riiarmoniegéuérale des fondions del'individu, le foie se trouve lié aux autres organes , de telle sorte que Tim de ces derniers recevant une excitalion, celleci se transmet au foie par une action réflexe, dont nous n'avons pas conscience, mais (|ui cependant se trouve démontrée par des faits physiologiques. Vous vous rappelez, en effet, qu'en agissant au moyen du galvanisme sur le bout cential pneumogastrique, coupé dans la région du cou, nous déterminons une siu'activité dans la fonction glycogénique, qui fait apparaître le sucre dans les urines.
Or, dans ces actions synqoathiques , il peut se présenter deux cas qui deviendront deux causes de diabète ; ou bien les organes qui sont en connexité d'action avec le foie reçoivent des impressions plus vives et les transmettent à l'organe hépatique; ou bien les excitations venues du dehors restant les mêmes, le foie est devenu plus excitable et sécrète davantage.
Dans le dernier cas, on comprendra que les aliments absorbés dans l'intestin et charriés par la veine porte , réagissent d'une manière plus énergique sur l'organe devenu plus irritable , et produisent ainsi le diabète.
Nous vous avons dit, en effet, que l'on faisait apparaître le sucre dans l'urine des animaux en leur injectant dans la veine porte de l'ammoniaque ou de l'éther.
On comprend qu'un liquide plus excitant, ou un
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foie pins excitable puisse dëtermiiier les mêmes effets. Il resterait à savoir si la matière sucrée ne serait pas, dans les cas de diabète, un excitant du foie, car on s'aperçoit que chez les malades , pour peu qu'on leur donne des matières féculentes ou saccharoïdes , les urines présentent aussitôt de grandes quantités de sucre qui ne sont nullement en proportion avec la quantité de cette même matière qui a pu être introduite dans l'intestin.
Dans d'autres cas , sans que le foie lui-même soit malade , l'excitation peut encore venir d'un autre organe et être transmise par action réflexe.
Quand on porte, par exemple, une irritation sur le poumon, dont les fonctions sont liées d'une manière si intime avec celles du foie, on détermine une plus grande sécrétion du sucre, qui peut alors passer dans les urines , ainsi que cela a lieu sous l'influence des vapeurs qui excitent le poumon. Ici l'irritation agit sur les extrémités nerveuses di^s filets du pneumogastrique, qui existent dans le pouuKju, de la même manière que le galvanisme agit quand on excite tlirectement le bout central du même nerf, coupé dans la région du cou.
Et ce qui tend encore à prouver qu'il en est ainsi, c'est que, si après cette section du même nerf, on fait respirer à l'animal les mêmes vapeurs irritantes qui tout à l'heure produisaient le diabète, on n'obtient plus rien de semblable, parce que l'impression portée sur le poumon n'arrive plus aux centres nerveux. Il pourrait donc se faire que le poumon fût plus
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excitable, et que raction de l'air produisît sur lui une impression plus vive qu'à l'état normal ; dès lors le foie serait aussi plus vivement excité. On sait, en effet, que les diabétiques meurent presque tous de phtbisie pulnionaiie. Cette affection a-t-elle précédé celle du foie ou en est-elle une conséquence, c'est ce qu'il serait difficile de déterminer.
Pour produire le diabète, il y aurait donc deux ordres de lésions, les unes intérieures au foie, les autres qui lui sont extérieures. De sorte que lorsqu'on veut localiser la maladie , il faut savoir qu'on peut en trouver le point de départ dans une infinité de parties de lorganisme, et l'on voit ainsi combien un problème patbologique est compliqué, mais combien aussi il est susceptible de s'éclairer par les données physiologiques.
VINGT-TROISIEME LEÇON
o 17 MARS 1855.
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Messieurs,
Nous ne pouvons (ju'esquisser très largement les caractèies du diabète, parce que le temps nous presse.
Dans la dernière séance, nous avons jeté un coup d'œil rapide sur le siège anatomo-pathologicjue de cette affection. Aujourd'hui nous allons en examiner les manifestations extérieures, c'est-à-dire les symptômes.
Nous devons d'abord remarquer que le caractère essentiel du diabète c'est d'être une maladie ne ressemblant en rien aux maladies aiguës ou fievrrs continues qui entraînent après elles l'abolition des fonclions digeslives ou nutritives, et obligent les malades
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à lestcr dans leiii" lil, itc. Le diabète, au contraire, est ce qu'on appelle une maladie apyrétique. Cette affection, loin d'entraîner une tiiniinution on une abolition des facultés digestives, coïncide plutôt, au cou traire, avec une exagération de ces mêmes fonctions: la faim, la soif, sont souvent considérablement augmentées, les digestions très actives, et cependant, à côté de cette suractivité des propriétés digestives, nous voyons les individus maigrir rapidement et aj'river à un état de uiarasnie qui est même un des caractères de la maladie. Ceci [)rouve (ju'il y aune perversion dans un des points des facultés nutritives. Les aliments, ipioique parfaitement digérés et absorbés, ne remplissent j)as leurs usages ordinaires de jestaurer Tindividu, et, malgré cette alimentation surabondante, l'organisme s'affaiblit, soit que l'on considère que l'action morbide ajjisse mécaniquement en donnant lieu à des pertes exagérées qui ne peuvent se réparer suffisamment, soit qu'on considère l'action morbide connue un dérangement chimique qui rend les aliments digérés impropres à l'assimilation.
Quoi qu'il en soit, nous allons passer rapidement en revue les différents symptômes du diabète, et voir leur relation avec les phénomènes normaux delà fonclion glycogénique.
Examinons d'abord le symptôme le plus saillant et celui qui est regardé comme le principal caractère. Je veux pa[ler de l'examen des urines.
La modification essentielle et pathognomonique des urines des diabétiques , c'est la présence d'un sucre
/|'i6 APPLICATION DE LA PHYSIOLOGIE
analogue au glucose , ayant la propriété , comme vous savez, de dévier à droite le rayon polarisé, de brunir par la potasse, de réduire les sels de cuivre, de fermenter en donnant de l'acide carbonique et de l'alcool. On ne trouve jamais dans les urines une autre espèce de sucre, rpiand même ce principe y arriverait accidentellement par une ingestion considérable de matières sucrées. Quand les diabétiques, par exemple, prennent du sucre de canne, ils rendent toujours du sucre de diabète, et jamais du sucre de première espèce en nature.
Quand un homme bien portant ou un animal ingèrent, étant à jeun, une quantité oonsidérable de sucre de ( anne , il arrive souvent, comme nous vous l'avons dit déjà, qu'une certaine quantité de sucre peut passer dans les urines; mais on le trouve toujours à l'état de glucose, ce qui tient sans aucun doute à une transformation qu'il a dû subir en traversant le foie.
Cependant, quand le sucre est ingéré en aussi grande quantité, et surtout dans une liqueur très concentrée, il peut arriver, ainsi que cela a été dit ailleurs, qu'il y ait une endosmose directe entre l'intestin et la vessie, à travers les parois de ces organes, sans que le sucre, dans cette circonstance, soit changé de nature. C'est sans doute à des phénomènes de ce genre que sont dus les résultats obtenus par Schmidt, qui dit avoir trouvé à la fois du sucre de canne et du sucre de laisin dans l'urine des Chats, dans l'estomac desquels il avait ingéré une solution concentrée de sucre de canne. 11 peut se produire dans ces cas quel-
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que chose d'analopue à ce qui a lien quand on injecte dans l'estomac d'un animal mort une dissolution concciilrée de suci'c de canne ; au bout d'un certain temps on en reti'ouve dans la vessie.
Dans un cas, en examinant l'ui'ine d'une femme fjui avait présenté pendant l'accouchement des phénomènes d'éclampsie, et qui avait en même temps de l'albumine dans les urines, j'ai trouvé des proportions assez considérables de sucre, qui me parut être du sucre de lait, parce que ce sucre présentait tous les caractères du ^olucose , sauf la fermentation qui fut excessivement lente. La présence de ce sucre de lait pouvait, jusqu'à un certain point, s'expliquer, parce que cetle femme, nouvellement accouchée et n'allaitant pas son enfant, avait les mamelles distendues par le lait. C'est le seul cas de ce génie que j'aie eu l'occasion d'observer, et il serait intéressant de savoir si le sucre de lait, dans ces circonstances, se rencontre toujours ou souvent dans les urines.
On voit donc par cela que les urines des diabétiques sont caractérisées par une espèce de sucre bien déterminé, tout à fait analogue au sucre de fécule, et que la présence du sucre de canne et du sucre de lait dans les urines ne peut être due qu'à des circonstances tout à fait exceptionnelles et qui ne constituent jamais un cas de diabète.
Mais la présence dans l'urine du sucre de diabète analogue à celui du foie est-elle suffisante pour caractériser le diabète, et est-on diabétique par ce seul fait qu'on a trouvé du sucre dans l'urine? La définition
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de la maladie ne saurait être aussi exclusive, car nous avons vu qu'il peut accidentellement, et d'une manière tout à fait temporaire, passer du sucre, dans le cas de certaines alimentations, et nous pouvons direaussique le sucre apparaît dans certaines circonstances sans que l'on soit diabétique. On a dit, par exemple , que le sucre passait dans les urines chez les épileptiques pendant l'accès; ce fait, qui n'a pas été confirmé par tous les observateurs, j)cut, suivant nous, s'expliquer par un trouble momentané du système nerveux qui ait pour effet, soit de chasser par les convulsions une plus grande quantité de sucre du foie, soit de produire cette apparition par un aulre mécanisme ; mais, dans tous les cas, ce sont des quantités très faibles qui existent alors.
On a encore dit qu'il y avait du sucre dans l'urine des vieillards clans certains états pathologiques du poumon, ainsi que chez des vieillards atteints de gangrène sénile. On a môme prétendu que les diabétiques pouvaient être plus facilement atteints de gangrène, ce (juc je n'ai jamais obsei'vé, etc.
Il peut se faire que dans un certain nombre de circonstances qui sont encore à déterminer, car il y a dissidence entre les observateurs à ce sujet, le sucre se manifeste dans les urines d'une manière passagère. Mais dans tous ces cas, la matière sucrée est en très faible quantité, et nous pensons qu'on ne peut pas les ranger sous la catégorie de diabète dans lequel, non-seulement le sucre est beaucoup plus abondant, mais se présente accompagné d'autres phénomènes. Il y a ici à faire [lour le diabète la distinction que
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M. Rayer a établie depuis longtemps pour la maladie de Brijjht (i), à savoir, que l'albumine qui caractérise spécialement les urines dans celte affection se rencontre dans beaucoup d'autres cas qu'on ne saurait considérer comme des cas d'albuminurie.
Il en est de même du sucre qui, bien qu'il caractérise le diabète, peut se rencontrer dans d'autres cas qui ne doivent pas pour cela être rapportés à cette affection.
Nous avons dit aussi que la présence du sucre, en certaine quantité et d'une manière durable, était un des caractères du diabète; cependant nous devons nous rappeler qu'il y a des dluhcles iiilermiltenis dans lesquels le sucre n'apparaît qu'au moment de la digestion pour disparaître dans l'intervalle de deux repas, mais finissent souvent par aboutir au diabète ctnilinu. Nous devons savoir aussi qu'il y a ce qu'on appelle des diabètes aigus, c'est-à-dire des diabètes dans lesquels le sucre aj^paraît subitement et avec intensité dans les mines, le plus ordinairement sous rinlluence d'une cause morale, et disparaît ensuite rapidomen! sous l'influence d'un traitement quelconque. Nous devons savoir encore reconnaître ce qu'on pourrait appeler des c//V.'Z'é/6'i' altenuints ^ c'est-à-dire des diabètes se succédant par accès avec les syn)ptômes d'une autre maladie, et, particulièrement, avec des accès de goutte ou de rbumatisme. Ou voit quelquefois des malades goutteux dont les urines contiennent beaucoup d'acide urique , présenter tout à coup !e
(1) Traité des maladieft des reins et des altérations de la sécrétion urinaire.
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symptôme des diabétiques , et les mines se eliai-^ocr de sucre, e'est-à dire la goutte se changer en un accès de diabète. M. Rayer cite un certain nonjbre de ces cas, et moi-même j'en connais un qui est très caractérisé.
Enfin, on a encoie parlé des diaùèles périodiques, c est-à-dire dans lesquels la maladie ne se manifeste que par périodes distinctes, apparaissant de loin en loin.
Peut-être pourrait-on encore admettre d'autres formes de diabètes; mais de toutes, la plus grave est , sans contredit, le diabète continu. Dans tous ces cas, la quantité de sucre est bien plus considérable au moment où la digestion est dans toute son activité, c'està-dire environ quatre ou cinq heures après un repas, ce qui est parfaitement d'accord avec les données physiologiques.
En même temps que les urines des diabétiques présentent du sucre, elles olhent encore d'autres caractères, soit dans leui- quantité , soit dans quelques-uns de leurs principes constituants: c'est ce que nous allons examiner successivement.
On a dit que les urines des diabétiques ne contenaient pas d'urée, et l'on en a conclu que, chez les diabétiques, cette substance ne se formait plus. Schmidt, eu particulier, se basant sur cette idée, émet l'hypothèse que les matériaux de l'urée peuvent servir à faire le sucre, et que la quantité de sucre produite serait d'autant plus grande que la quantité d'urée serait moindre.
Mac Gregor prétend, au contraire, que les diabétiques ont beaucoup plus d'urée que les hommes en
A LA PATHOI.OCIE l)V DIABÈTE. /|31
état lie santé, paic<3 que, dit-il, si l'on ti-onve moins d'urée dans un litre d'urine d'un diabétique que dans uu litre d'urine d'un homme sain, cola tieni à ce que j'urine des diabétiques est beaucoup jdus diluée; mais si l'on rassen)ble toutes les urines pendant vingt-quatre heures, on reconnaît que la quantité totale d iu"ée est plus considérable que dans l'état normal.
Cependant, aux observations de Mac Gregor on peut opposer celle de Lehmann, qui a trouvé que même en prenant l'urine de vingt-quatre heures, la quantité de l'urée est moindre chez les diabétiques. C'est encore sur cette diminution de lurée, observée, d ailleurs, depuis très longtenq3s, que serait fondé le traitement de Nicolas et Gueudeville, dans lequel on donnait de l'ammoniaque. C'est sur cette même croyance que MM. Vauquelin et Ségalas ont eu l'idée de faire prendre de l'urée aux diabétiques pour en faire revenir dans les urines; mais, l'expérience ne répondit pas à leur {)révision, et, chez les diabétiques qui prenaient des quantités considéiables d'urée, on n'en trouva pas davantage dans les urines: ce qui tient à ce que l'urée dans Testomac se transforme en sels ammoniacaux, et que les malades en question, au lieu d'absorber de l'urée, ne prenaient, en réalité, que du carbonate d'ammoniaque. La même transformation de l'urée a lieu quand elle est excrétée par les voies digestives. Ainsi , sur les Chiens qui ont eu les reins enlevés, l'urée sort dn sang pendant le premier jour après l'opération, à l'état de carbonate d'ammoniaque.
ï/acide urique se rencontre rarement aussi dans les
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urines des diabétiques, el l'on a ir.êmecru que la présence du sucre était incompalible avec celte matière. Wais, il n'en est rien; car, s'il arrive quelquefois qu'on ne rencontre pas d'acide urique, on en trouve d'autres fois d'une manière très évidente, et même quelquefois en quantités suffisantes pour que cet acide forme des dépôts cristallins.
Du reste, en (général, on doit dire que la matière sucrée n'exclut aucun autre des éléments de l'urine, et que si l'urée et l'acide urique n'existent pas chez les diabétiques, où le sucre est en très grande proportion et les urines très abondantes , ces principes p/cuvent exister dans d'autres circonstances, surtout chez des diabétiques qui n'ont pas de polydipsie et qui ne rendent pas plus d'urine que dans l'état normal.
Enfin, il estencoreunematièrequ'on peut rencontrer dans l'urine des diabétiques, et à laquelle on a attribué une certaine importance : c'est l'albumine qui apparaît quelquefois pendant la dernière période de la maladie chez les diabétiques. MM. Thenard etDupuytren pensaient que c'était un symptôme favorable, parce que cela indiquait la réapparition des matières animales dans lurine , qui sont généralement d'autant moins abondantes que le diabète est plus intense, et qui reparaissent successivement à mesure que le sucre diminue. M. Rayer croit, au contraire, d'après des résultats cliniques, que c'est toujours un symptôme fâcheux et grave pour le pronostic, lorsqu'on voit l'albumine apparaître dans les urines. T^a physiologie appuie cette dernière manière de voir, en ce que l'on
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produit qnelquelois, comme nous Tavous cii(, p;ir la piqûre de la mocile allon[',(''C, 1 apparition , dans i'iiline, de raibumine en même temps (jue celle du siieie. Or, ce dernier cas n'arrive que lorsfjue la lésion tiaumalique porte plus haut et produit des désordres plus {graves, de sorte que les animaux meurent généralement de la lésion qui produit ces deux symptômes à la fois.
Enfin, nous terminerons ce que nous voulons dire sur les urines des diabétiques, en ajoutani (jue leur réaction est généralement acide, et que, lorsque cette urine est abandonnée à elle-même, il s'y développe spontanément des globules de ferment alcoolique ou levure de bièi'e.
Xous devons actuellement nous arrêter sur la quantité des urines fournies par dei> diabétiques. On a dit depuis très longleaips que ces malades rendaient des cpiantités énormes d'urines. Nous savons que ce caractère n'est pas constant, car on peut ti'ouver des diabétiques qui ne rendent pas davnnîage d'urines qu'à l'étal normal; mais il n'en est pas moins vrai que la polydipsie est un symptôme gr.ive etqui se rcnconîre fréquemment alliée au diabète. Seulement, on a prétendu qu'il y avait des diabétiques qui rendaient des quantités d'urine plus grandes que la quantité des boissons absorbées; de sorte que, pour explitpier cet excès, il lallair invoquer des hypothèses, à savoir, que les diabétiques pouvaient absorber de la vapeur d'eau par les poumons ou par la peau, dont les fonctions seraient alors perverties; qu'ds pouvaient fabriquer
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direcîenient de Tcau av( c roxy{jène de l'air ou l'iiydrogène provenant de leurs aliments, etc.
Toutes ces hypothèses reposaient nécessairement sur 1 exactitude du fait qu'elles voulaient expliquer; mais, dernièrement, M. Nasse a avancé qu'aucun de ces faits ne paraissait être exact, car cet auteur, ayant voulu les vérifier, fut conduit à des résultats analogues d'abord , puis il reconnut bientôt une cause d'erreur venant de la part des malades, qui n'accusaient pas la moitié des boissons qu'ils prenaient.
Pour éviter cette source d'erreur, M. Nasse enferma les malades dans des appartements séparés, en leur donnant des boissons autant qu'ils eu désiraient, mais sans qu'ils pussent s'en procurer autrement. Or dans ces cas, jamais cet auteur n a observé qu'il y ait une quantité d'urine rendue excédant celle de l'eau contenue dans les boissons ou dans les aliments, de sorte qu'il faut renoncer tout à fait à admettre comme léel ce phénomène, ainsi que les hypothèses qui servaient à l'expliquer.
Nous allons passer aux phénomènes qui se rapportent aux fonctions di^jestives. On a signalé comme sympîôme du diabète la boulimie^ c'est-à-dire l'appétit exagéré, ainsi qu'une soif ardente. Ces phénomènes existent sans doute dans beaucoup de cas, et dans les plus graves, mais on ne saurait cependant re- {jarder ces symptômes comme pathognomoniques de cette affection; car,- d'une part, on ne les trouve pas dans tous les cas de diabète, et, d'autre part, on les rencontre aussi dans d'autres maladies. Ainsi ,
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dan.-i la polyciipsic , la boulimie cl la soit ardente sont aussi fréquentes cjue tiaiis le diabète proprement dit, et chez les diahélicpies ou la cjuantité d urine émise n'est pas très eonsidéiahle, la soit et I appétit n'ont rien d'exagéré, de sorte que ces phénomènes seraient plutôt eu rapport avec la quantité des excrétions qu'avec la présence ou 1 absence du sucre dans les urines.
Du reste, on a toujours mis en l'apport la soif des diabétiques avec la déperdition considérable de liquide par les voies uiinaiics, et la boulimie, la poly- | dipsie, n'étaient que l'expiession du besoin de répana- / tion des matières solides et liquides incessanunent ' rejetées.
On a cherché à expliquer l'expulsion considérable des urines parla présence du suerc qui, ayant lui pouvoir endosmotique considérable, peut traverser avec plus de facilité les parois des capillaires des reins. Sans entrer dans l'apprécialion de cette explication, nous remarquerons qu'elle n'embi'asse pas tous les f.iits, puisque nous retrouvons la même abondance d'urines dans la polydipsie simple. On a expliqué aussi cette exagération dans les phénomènes digestifs par une propriété d'absorption plus grande que dans l'état normal. Le fait est évident, mais sa cause n'est nulle ment connue.
On a encore parlé d'un autre synqotôme fréquent chez les diabéiiqnes, c'est l'absence de la sueur, et l'on a même fait à ce sujet des théories très singulières. On a supposé, par exemple, que la sueur étant arrêtée
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chez les tliabétiques, l'acide qui, à l'état normal, constitue un des principes de cette sécrétion, restait dans le sang, devenu alors moins alcalin, et empêchait par là le sucre de se détruire. Celte hypothèse, qui ne repose sur aucune preuve directe, puisqu'on n'a jamais trouvé de sanjj moins alcalin chez les diabétiques, se base aussi sur un fait qui n'est pas constant; car s'il y a beaucoup de malades dans lesquels la sueur est arrêtée, il y en a un grand nombre aussi dans lesquels ce phénomène n'a pas lieu. Toutefois l'apparition du diabète lui-même coïncide souvent avec un refroidissement à la suite duquel la transpiration est supprimée, et Ton a lemarqué que la peau devient souvent rude et écailleuse.
On a donné encore cette explication que l'acide de la sueur, se trouvant alors éliminé par l'estomac, devenait la cause d'une excitation d'où résultait un appétit exagéré.
Il n'y a pas lieu de discuter de pareilles suppositions.
Maintenant nous arrivons à un ordre de considérations qui se rapportent à un appareil dont le rôle est plus important dans la production du diabète, ce sont celles qui sont relatives au système nerveux. Jusqu'à présent on a peu insisté sur ces phénomènes. Nicolas et Gueudeville considèrent que le tempérament musculaire est une prédisposition au diabète; mais cependant il paraît bien établi que ce sont les tempéraments nerveux qui sont plus prédisposés à ce genre d'affection. Depuis que l'attention a été poitée
A LA l'A1110L0(^lE DL DlAliÈlK. /|o7
de ce côlé par les expériences que nous avons faites sur les animaux, on a fréquemment observé des troubles du système nerveux chez les diabétiques, et M. Rayer considv're qu'il y a à peu près constamment des désordres nerveux chez ces malades. Seulement ces troubles sont excessivement variés, comme les manifestations elles-mêmes du système ueiveux. Tantôt ce sont des désordres de sensibilité, de mouvement ou des phénomènes intellectuels, mais le plus souvent ces troubles portent sur les organes intérieurs ou sur les organes génitaux; ces derniers sont souvent exaltés dans leur action au commencement de la maladie, mais, plus tard, à une période plus avancée, leurs facultés s'abolissent complètement. Il y ^ même souvent des troubles de la vue, et Ton a signalé la cataracte comme étant un symptôme accompagnant souvent le diabète.
L'affection diabétique peut être également en rapport avec des lésions directes du centre nerveux. C'est ainsi qu on a fait une nouvelle espèce de diabète traumatiqne qui serait la conséquence de certaines lésions directes : ainsi on a observé après des chutes , des commotions qui ont été suivies de diabète plus ou moins persistant.
Nous devons maintenant chercher à comprendre pourquoi le diabète est regardé comme une maladie grave; autrefois on le considérait même comme complètement incurable. Aujourd hui le pronostic est moins grave, ce qui tient sans doute à ce qu'on reconnaît plus facilement le diabète à Taidc des carac-
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tèies chimiques de Tuiine , ce qui n'avait pas lien autrefois, où l'on ne devait diagnostiquer ces affections que quand elles étaient arrivées au degré le plus intense.
Nous savons, d'autre part, que le signe réellement pathognomonique , est Témission du sucre par les urines en quantité considérable et d'une manière permanente coïncidant généralement avec des perturbations dans les fonctions du système nerveux. Car les autres symptômes, tels que la boulimie, n'offrent pas une gi-avité très grande, puisqu'on les trouve dans la polydipsie dont le pronostic n'est pas très fâcheux. On rencontre également des troubles nerveux dans une foule d'autres cas peu sérieux, de sorte que, en réalité, il paraîtrait que c'est à la perturbation de la fonction glycogénique qu'il faut attribuer toute la gravité de la maladie. Gomment l'altération de cette fonction glycogénique peut-elle avoir des conséquen; es si fâcheuses?
Si nous consultons les lumièics que nous fournit la pliysiolo;;ie sur ce point, nous nous rappellerons qu il paraît y avoir dans le toie des diabétiques deux choses, d'abord une formation exagérée de sucre qui augmente encore sous l'influence d'une alimentai iou sucrée, ce qui n'a pas lieu dans l'état normal. Or, voici ce qui semble arriver chez les diabétiques. Le sucre se forme, comme nous l'avons vu, anx dépens (les matières albuniinoïdes. Chez l'homme sain, il est clair (ju'une j)arlie scnlemeiit des matières albuniinoïdes est consommée pour cet usage, ï^e diabétique,
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qui fait beaucoup de sucre, dépense une bien plus grande quantité de substance azotée; le san^'j s'appauvrit, el, i)ien que l'individu mange énormément, il maigrit comme un homme mal nourri. Le foie prend en quelque sorte la ration des autres organes, qui subissent alors une atténuation considérable, parce qu'il transforme en sucre leurs éléments albumineux.
On avait compris de tout temps que c'était par suite de cette disparition des éléments azotés que la maladie était grave ; aussi les médecins conseillent universellement, dans cette affection, l'usage d'aliments exclusivement albuniinoïdes.
Depuis RoUo on cherche à donner aux diabétiques de l'azote sous toutes les formes, et c'est, je crois, ce qu'il y a de plus conforme aux notions physiologiques.
Il y a une autre considération qui doit faire proscrire du régime des diabétiques les aliments végétaux : c'est qu il est évident que ces derniers augmentent la suractivité fonctionnelle du foie ; vous savez aussi qu'ils sont excitants pour les reins, qu'ils sont beaucoup plus diurétiques que les matières animales. Ainsi, tous les herbivores rendent beaucoup plus d'urine que les carnassiers. Il y a donc encore , dans le régime azoté mis en usage par les diabétiques, lavantage de donner une substance qui ne soit pas diurétique.
Enfin, nous terminerons par une dernière remarque. Quand on traite un diabétique, il ne faut pas perdre de vue que la première condition de la présence du sucre dans les urines, est un état d'activité parfaite des fonctions digestives , et que toute altération dans
/]/|0 Al'l>i;lCAT10M DE LA PHYSIOLOGIE
ces fonctions par une cause quelconque fait immédiatement disparaître le diabète pendant tout le temps que dure raltération. Sitôt qu'un diabétique est pris de fièvre, il cesse d avoir du sucre dans ses urines; mais il ne faudrait pas en conclure que la maladie primitive a disparu, car, sitôt la fièvre passée, le diabète reviendra.
SiTon trouble les fonctions par une médication énergique, le diabète disparaîtra, jusqu'à ce que ce trouble soit passé; il peut arriver alors que, pendant un certain temps, le malade ne présentera plus le symptôme de la glycosurie.
Ainsi, je connais Ibistoire d'un malade atteint d'un diabète extrêmement rebelle. On essaya sur lui un certain nombre de médicaments , et il arrivait que tous diminuèrent pendant les premiers jours les symptômes du diabète. L'individu rendait moins d'urines et elles étaient moins sucrées; mais, au bout de quelques jours, le malade était habitué à ce médicament et la maladie revenait aussi intense qu'auparavant. 11 se passait, dans ce cas, quelque chose de tout naturel : chaque médication nouvelle apportait du trouble dans toutes les fonciions, celle du foie était atteinte comme toutes les autres, et le sucre cessait alors momentan('nnent d'être produit en aussi grande abondance. Il ne faut donc jamais se faire illusion sur de semblables résultats, et ne pas considérer comme guéri un individu dont on aiua, au moyen d'une médication (juelconque, empêché momentanément l'apparition du sucre dans les urines.
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Messieurs, le temps nous presse, et nous ne voulons pas en dire plus long sur ce sujet; nous croyons, d'ailleurs, qu'il est plus important que nous consacrions les deux dernières leçons qui nous restent à taire une revue rapide des objections qui ont été opposées à la fonction glycogénique, et à rappeler les preuves de toute nature à Tappui de cette niême fonction, afin que vous sortiez d'ici ayant l'esprit bien fixé sur l'état actuel de la question.
VINGT-QUATRIEME LEÇON
SOMMAIRE : Revue succincte des objections faites à la découverte de la fonction glycopjéni'iue du foie. — Théorie de la formation du sucre aux dépens des matières grasses. — La formation de la matière sucrée ne serait pas localisée dans un point de l'organisme ? — Re'futation de ces opinions. — Mémoire contre la fonction glycoj'énique du foie. — Erreurs contenues dans ce travail. — Autre me'moire dans lequel on a pour but d'établir que le réactif cupro-potassique ne décèle pas toujours la présence du sncre quand cette dernière substance est mélangée avec l'albuminose. — Examen de cette opinion. — Expériences. — Liaison de ces deux travaux. — Le sang de l'artère hépatique ne contient pas de sucre. — Sucre formé par la glande mammaire, etc.
Messieurs ,
Vous avez pu voir se vérifier pendant la durée de ce cours ce que je vous disais au commencement, au sujet de rensei^jnemcnt du collège de France, qui diffère essentiellement de celui des facultés en ce qu'il ne s'occupe que des questions (jui s'agitent actuellement dans la science. Cet enseignement ne pouvait donc être renfermé strictement dans un programme prévu d'avance, parce qu'il naît toujours dans des études de ce genre nue foule de points de vue nouveaux qui interrompent la marche dogmatique des idées, el auxquels on doit nécessairement consacrer quel(|ucs instants dans l'intérêt même de la science.
G • bt ce qui nous est arrivé, et vous avez vu qu'au moment où nous exposions successivement toutes les
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preuves sur lescjiieUes nous avions établi la fonction glycof^i^iiique du foie, et lorsque nous étions parvenu au milieu du cours, une discussion s'est subitement élevée et nous a mis en demeure de l'examiner, d'une part, parce f|ue c'est notre devoir, et d'autre part, parce que cette question relative à la formation de matière sucrée dans les animaux et les vépétaux avait fait une sensation qui intéresse la physiologie générale au plus haut point.
Nous vous avons déjà dit quelques mots de cette discussion à lépoque où elle prit naissance, mais nous avons voulu la laisser se développer tout entière dans tous les arguments avant de revenir sur elle d'une manière plus complète. Aujourd'hui nous pensons que la plupart des objections se sont produites, et nous allons les repren'Ire devant vous; et cet examen , qui résumera en même temps d'une manière coniplète la question qui a fait le sujet de ce cours, nous permettra de formider définitivement d'une manière nette et précise l'état actuel de la science sur ce sujet.
Dans cette énumération des aiguments nous ne distinguerons, comme nous l'avons déjà dit, aucune personne, nous ne chercherons pas à coimaître la source des arguments, nous n'en discuterons que la valeur. Nous résoudrons, je l'espère, toutes les objections qui sont parvenues à notre connaissance, et s'il en existait que nous ignorions encore, nous serions heureux (|u'on nous les adressât, en tant toutefois qu'elles seront basées sur des faits d expérience. Nous ne reconnaissons pas d autres aiguments, le raisonnement scolas-
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tique devant être banni désormais de toute discussion scienlifique.
Nous suivrons tout naturellement ici l'ordre historique , en prenant les travaux qui ont paru successivement depuis la publication de notre premier mémoire, à la fin de i848.
En i85o, un chimiste bien connu, M. Schmidt, publia un ouvrage sur le choléra épidémique. A la fin de ce travail il a placé un fragment sur la théorie du diabète, dans lequel l'auteur se pose parmi beaucoup d'autres les questions suivantes :
1° Le sucre des urines doit-il être considéré comme un produit anormal du sang, ou comme un produit qui y existerait normalement comme l'urée?
2" Le sucre est-il formé uniquement sous rinlluencc d'une alimentation végétale, et disparaît-il complètement par suite d'une alimentation animale?
A la première question, l'auteur répond par l'affirmative, et reconnaît avec nous que le sucre doit être considéré comme un élément normal du sang. Quant à la seconde question, l'auteur est encore d'accord avec nous, et il reconnaît que le sucre continue à se rencontrer dans l'organisme lorsque les aliments ne peuvent en contenir et que les individus se trouvent soumis à une alimentation exclusivement animale; de sorte que, ainsi qu'on le voit, M. Schmidt ne regarde plus le sucre comme une substance nécessairement dérivée du règne végétal , il la considère avec nous comme un produit de l'oiganisme animal. Seulement c'est sur le lieu et sur le mécam^me de la production
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de ce sucie qu'il est en dissidence avec lions. M. Sciimidt compare le sucre à Inrée, et il pense que ces deux principes, répandus dans le sang de toutes les parties du corps, n'ont |)as une source précise qui puisse être localisée dans un organe spécial, mais que ces deux produits prennent naissance partout, par suite des changements moléculaires (jui s'opèrent dans le sang; et il admet, d'après de>; formules hypothétiques, que la graisse, en se dédoublant en glycérine et acide cholaliqne, peut donner du sucre.
TiCS dissidences ne perlent, comme on le voit, que sur deux points. Le premier est la supposition que le sucre se forme aux dépens des matières grasses, et n'aurait pas sa formation localisée dans le foie. D'ahord, celle formation du sucre est une hypothèse pure et simple, et qui est en désaccord avec Texpérimenlalion physiologique et avec les analyses chimiques d'autres auteurs. Nous disons que c'est une hypothèse chimique, parce que M. Schmidt n'a donné comme preuve que des formules écrites , sans avoir fait a^icune expérience directe; car s'il en avait fait, il aurait vu que son hypothèse ne pouvait être soutenue.
Nous savons, en effet, que l'alimentation graisseuse fait diminuer la quantité de sucre dans l'organisme, tandis que l'aHmentation purement azotée enti-etient cette formation dans son intensité normale. Il suffit, du reste, de vous rappeler les chiffres que nous avons obtenus à ce sujet :
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Quantité de sucre dans le foie d'un Chien soumis à Tali-
mentation graisseuse pendant six jours 0^', 57 p. 100.
Cliien ayant mangé de la g(Maliiie pendant le même temps. Is- ,35
Chien soumis à l'abslineiice pendant le même temps . . Os' ,13
Il est évident, trapiès cela, que l'alimentation .jjraisseuse produit pour le sucre uu eflet sensiblement analogue à celui de rahstitieiice. Nous savons aujourd'hui, du reste, par les analyses de T^eliuianu, si complètement d'accord avec nos expériences, que ce sont les matières azotées qui servent à la formation du sucre dans l'organisme animal; de sorte qu'il n est pas possible d'admettre un seul instant cetle hypothèse de la loruiation du sucre aux dépens des matières grasses.
Maintenant, quelles sont les raisons sur lesquelles M. Schmidt s'appuie pour dire que le toie ne fait pas de sucre? Elles se réduisent à une pure assertion sans aucune valetir. Eu effet, nous avions dit dans notre premier travail que nous admettions la foimation du sucre dans le foie, parce que, dune part, nous ne trouvions pBs de sucre dans la veine porte au moment oîi le sang entre dans le foie, et que nous en trouvions constamment dans le sang des veines hépatiques qui sortent du foie, et parce que, enfin, le tissu hépatique se trouve dans l'état physiologique constamment imprégné de cette matière , de la même façon que les autres organes sécrétetirs sont imprégnés de leurs produits de sécrétion. Or, nous disons que M. 8chmidt n'oppose à tous ces faits qu'une simple opinion tout à fait dénuée de fondement. Cet auteur dit, en effet,
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(jn'il ne peut admettre In formation du sucre clans le loie,[);iiccqn on tiouvedu sucie aussi bien clans la veine [)orte tjue dans la veine jugulaire. Celte assertion est d'autant jdIus étounante,que clans le Mémoire de l'autenr il ne sajjit cjue d'observations faites sur du sanp relire dans des conditions pbysiologicjues peu déterminées, tantôt sur des animaux de boucherie, tantôt sur des saijjnées, et que dans aucun cjs il n'y a eu des expériences qui soient relatives à l^examen comparatif du sanpj de la veine porte avec le sang des autres veines. Il eût suffi à l'auteur de faire une seule de ses expériences dans les conditions voulues pour être convaincu qu'il avançait uneerr(nu*. Du reste, cette assertion se trouve réléguée dans une note dont on peut comprcnrire justju'à un certain point la nécessité, parce que, ainsi que l'avance M. Scbmidt , son travail était terminé lorsqu'il eut connaissance de nos expériences : il préféra néanmoins le publier tel qu'il se trouvait sans tenir compte des faits que je venais d'établir. G est ce qui explique comment l'auteur s'est trouvé dans ce cas réduit à une assertion pure et simple , cjuil n'a pas tenté de reproduire depuis , ce qui nous fait penser qu'il a aujourd hui abandonné complètement les raisons qui étaient plutôt une fin de non-rccevoir que des aiguments réels.
Jusque dans ces deiniers temps, des confirmations de nos expériences étaient arrivées de toutes paris, et des travaux avaient été publiés sur ce sujet en Angleterre, en Hollande, en Allemagne, en Amérique, par des expérimentateurs exercés. Aucune attaque directe
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n'avait été faite à notre déconveite avant le travail lu le 2 février, à l'Académie des sciences. Ici, laiiteur se pose nettement en anta^'joniste de la théorie de la formation du sucre dans l'organisme animal , indépendamment de toute alimentation féculente ou sucrée.
Je ne puis m'empêclier, à ce propos, de vous faire une remarque relative aux préjugés qui sont les obstacles ordinaires de tout progrès. Or, ces préjuges n'existent pas seulement dans le monde, ils se rencontrent aussi dans la science , qu'ils troublent profondément : c'est ainsi que, sous la pression de véritables préjugés scientifiques, l'auteur en question avoue qu'il lui répugne d'admettre que l'organisme se donne la peine de fabriquer du sucre, quand les végétaux peuvent lui en fournir; et partant de cette manière de voir, il veut prouver que tout le sucre qu'on rencontre dans l'organisme animal n'a jamais d'autre origine que des principes sucrés venant toujours du règne végétal. Et voyons comment, pour rester fidèle à la doctrine qu'il soutient , l'auteur parvient à expliquer que nous avons pu retrouver du sucre dans le foie et dans le sang des animaux soumis pendant des temps très considérables à une alimentation exclusivement animale. Voici comment il s'exprime à ce sujet : « Nous avons » reconnu qu'il existe près de 1/2 pour 100 de glucose » dans le sang des animaux de boucherie, dans le sang » du bœuf et du mouton recueilli au moment où ces » animaux sont abattus pour être livrés à laconsomma- » tion publique ; or la viande des animaux de bouche- » rie renferme des vaisseaux, ces vaisseaux contiennent
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» (lu saiifj : ainsi la chaii* de bœiit et de mouton qui » avait servi à nourrir les Chiens dans les expériences » de M. Bernard contient du sucie, et l'on administrait » sans sVn douter, le composé même qu'on voulait > postérieurement rechercher. »
Cette explication qui fait descendre le sucre trouvé dans les Chiens, des végétaux qn ont mangés les herbivores, suppose que la chair de ces derniers en contient. Cette supposition méritait bien, cependant, la peine d'être vérifiée avant d'en faire ainsi le point de départ d'un argument d'après lequel on prétend renverser toutes nos expériences, et expliquer comment, sans nous en douter, nous sommes tombé dans nne cause d'erreur grossière. 11 est malheureux que nous soyons obligé de reconnaître ici combien il y a de légèreté dans cette manière de traiter ainsi la science. Vous avez pu voir que le sucre n'existe pas dans la viande fraîche, et, à plus forte raison dans la viande bouillie; et, ici, c'est l'auteur qui, sar2s s en douter^ se basant sur une assertion erronée pour établir ses raisonnements, oublie les principes les plus vulgaires qui doivent gnider dans les sciences expérimentales.
Le point de départ de ce raisonnement, c'est-à-dire la présence du sucre dans la viande, est faux. Tout l'échafaudage croule, et, par conséquent, fauteur n'explique absolument rien ; nos expériences restent ce qu'elles sont, et elles prouvent que chez des animaux nourris avec des matières qui ne contiennent aucune trace de sucre, il y en a toujours dans le foie,
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et, que, par conséquent, on ne peut pas faire intervenir le i-è{]ne végétal pour expliquer la présence de cette matière. 11 n'y a pas lieu de nous arrêter aux autres parties de ce travail , qui reposent toutes sur la même erreur. Seulement, nous ne pouvons nous empêcher de si^jnaler cette singulière opinion, de regarder le foie comme un organe condensateur de la matière sucrée, toujours dans celte supposition qu'elle vient des végétaux, ce qui repose à la fois sur deux erreurs de fait: en premier lieu, sur l'existence du sucre dans la viande dont nous avons démontré la fausseté; en second lieu, sur la supposition que le foie condense le sucre, ce qui voudrait dire qu'il en reçoit plus qu'il n'en donne. Or, on ne s'explique pas sur les limites de celte condensation, qui pourrait aller jusqu'à saturer le foie de glucose; mais, en outre, comment ponri'ait se faire cette condensation, puisqu'il y a plus de sucre dans le tissu du foie et dans le sang qui sort de cet organe que dans le sang qui y entre.
En résumé, tous les arguments de ce travail reposent sur deux points : r l'existence du sucre dans la viande; 2° condensation du sucre dans le foie. Vous venez de voir que ces deux assertions sont radicalement erronées ; par conséijuent, le travail n'a aucune valeur à notre point de vue. Quant aux faits réels qui y sont établis, ils ne sont pas nouveaux, car la présence du sucre dans le foie, que l'auteur annonce comme une découverte, était connue depuis longtemps par M. Magendie, en France; par Garrod , en An-
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gleterre; par Sclimidt, Lehmann, et par l)ien d'antres expérimentateurs, en Alleniaf^ne.
Enfin, nous n'exaniinrrons pas les opinions physiologiques bizarres émises dans ce travail et auxquelles l'auteur ne tient sansdoute pas. Nous ferons remanjuer seulement que des expériences faites avec du sanprecueilli sur des animaux de boucherie ou antres qu'on épuise d'hémorrbagie ne peuvent avoir aucune valeur quand il s'agit de la composilion du sauf; dans les différents vaisseaux où il circule normalement. En effet, lorsqu'on é^fjorge un animal , toute la circulation est troublée, et le sang[, se précipitant vers l'ouverture des vaisseaux, entraîne avec lui des principes qui se séparent des organes où ils sont formés, à mesure que la quantité du liquide sanguin diminue dans l'organisme. C'est ainsi que si l'on prend une artère ou la veine porte sur un animal à l'état physiologique, et si l'on retire une petite quantité de sang de ces vaisseaux, on n'y ret!contrera pas de sucre, tandis que si Thémorrhagie a été considérable, on finira souvent, vers la fin, par en trouver une certaine proportion.
Or, on voit que dans ces deux cas on pourrait dire, tantôt qu'il n'y a pas de sucre dans le sang artériel, tantôt qu'il y en a. Seulement il est évident que les premières parties de sang ont été retirées dans des conditions physiologiques, cl qu'il n'en est plus de même lorsque l'animal commence à périr d'hémorrhagie.
Dans la séance de l'Académie du 9 février, un autre travail a été lu contre la glycogénie. Ici l'auleur, sans attaquer directement la fonction {jlycogénique
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(lu toic, insinue que nous aurions pu tomber dans l'erreur relalivemeut à remploi des réactifs que nous avons mis en usage pour la recherche du sucre dans l'organisme. Ce ne sont pas les idées elles-mêmes qui sontattaquéeSjCe sont les moyens à l'aide desquels nous avons établi les faits qui leur servent de base. C'est un moyen détourné de venir infirmer la fonction glycogénique du foie. Voyons quels sont les arguments qui sont mis en avant dans ce mémoire.
L'auteur dit que dans l'estomac il existe une matière, la peptoue ou l'albuminose , (jui est capable de dissimuler le sucre au liquide cupro-pofassique, et il prétend que cette propriété est un caractère qui distingue les matières qui ont été digérées par le suc gastrique. Ensuite on suppose que le sucre, ainsi dissimulé, peut être absorbé par la veine porte et se trouver transporté par cette voie de circulation jusqu'au foie, sans qu'on puisse le reconnaître dans tout ce trajet.
Ainsi l'auteur jette des doutes sur la possibilité de constater avec certitude la présence du sucre dans la veine porte au moyen du réactif cupro-potassique. Après le foie on pourrait le reconnaître, parce que dans cet organe il se ferait une séparation du sucre et de l'albuminose qui le masquait. C'est à laide de ces suppositions gratuites qu'on croit atta(|uer une proposition que nous avons émise relativement au liquide cupro-potassique, à savoir, qu'il constitue un réactif négatif absolu.
Examinons la valeui* de l'objection qui a été
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faite, et voyons s'il est vrai que clans cei'Iaines ciiconstances le sucre peul ne pas donner de réduction avec le liquide cnpro-potassique.
D'abord nous devons dire que jamais nous n'avons conseillé de nous servir du liquide cupro-potassique qu'après avoir précipité les liquides animaux et s'être débarrassé des matières or{>aniques qu'ils contiennent, parce que nous savions, comme tout le monde, que quand il existe certaines matières albuminoïdes dans des liquides, en même temps qu'une très petite quantité de sucre, il peut ne pas y avoir de réduction. Cela s'explique , paice que la matière organique redissout la petite quantité d oxyde de cuivre qui se forme; ce dont on peut s'assurer eu ajoutant lui peu de ces matières albuminoïdes après qu'on aura préalablement déterminé la précipitation dans le liquide.
Or, si nous cherchons du sucre dans un liquide où il se trouve masqué par une matière albuminoïde, comme la gélatine, par exemple, et si nous traitons ce liquide sucré par le charbon, nous arriverons à séparer la matière organique qui restera sur le filtie, tandis que le sucre passera. C'est ce que vous voyez dans l'expérience que nous faisons sous vos yeux.
V^oici une dissolution de gélatine à hupiclle nous avons ajouté du sucre de raisin en très faible proportion, nous y mêlons du liquide cupro-potassique e( nous chauffons; il n'y a pas trace de réduction. 8i maintenant nous traitons celte même dissolution de gélatine et de sucre par le noir animal, le liquide
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pai'taitement limpide qui passe présente avec le réactif une réduction parfaitement évidente.
Vous voyez donc qu il n'y a pas que la peptone qui soit dans le cas démasquer de très faibles pro[)ortions de sucre; mais vous voyez aussi (|ue le charbon animal, qui jouit de la propriété de retenir les matières organiques, permet après à la réaction caractéristique du pjlucose de se manifester.
Pour ce qui concerne la propriété qu'aurait la peptone, c'est-à-dire la viande digérée par le suc gastrique, de masquer le sucre, voici des résultats obtenus à ce sujet par M. Bertbelot, qui a opéré avec du suc gastrique artificiel. Ce suc, que nous lui avons remis, fait avec lestomac d'homme provenant d'un supplicié, désagrégeait en quelques heures complètement la viande, de manière à en dissoudre une partie. C'est sur une semblable dissolution que l'expérience a été instituée directement.
Un centimètre cube de ce suc gastrique masquait, vis-à-vis du tartrate de cuivre et de potasse, la réaction de oS'^-jOoi de sucre de diabète.
10 centimètres cubes de ce même suc gastrique, évaporés à sec au bain-marie, puis séchés dans le vide, laissaient o»'-,535 d'un résidu solide assez acide, soluble dans l'eau et même dans l'alcool. Redissous dans l'eau, ce résidu masquait la réaction du sucre comme avant 1 évaporation.
Ainsi, ces lo centimètres cubes de suc gastrique ayant dissous de la viande ont pu masquer i centigramme de sucre de diabète. Mais, nous le répétons,
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en traitant le mélanjore parle charbon animal, la matière organique est enlevée, et le sucre, démasqué, redevient sensible au réactif.
Il est facile de comprendre d'ailieurs que les faits annoncés par l'auteur du travail en question n'infirment nullement ceux que nous avons établis nous-mêmes. Dans le seul cas où les animaux mangeraient des matières albuminoïdes en même tea^ips que du sucre, ce qui n'est pas la condition (ians laquelle nous avons eu soin de nous placer, il pourrait se faire qu'en n'employant pas les précautions que nous avons indiquées nous-méme, c'est-à-dire le traitement parle charbon, on ne reconnût pas des (pianlités infiniment petites de sucre dans des liquides albuminoïdes. Mais il est clair aussi que le rôle d'organe filtra teur qu'on semble attribuer au foie ne saurait se concilier avec cette proportion énorme de sucre dans le tissu hépatique et le sang qui en sort. Car si la peptone peut masquer un millième de sucre, il est évident que la peptone, dans le sang de la veine porte, doit se trouver singulièrement diluée et ne doit plus dès lors être susceptible de masquer des proportions de sucre qui seraient peut-être moins que des centièmes de milligramme.
En supposant donc que le foie séparât des centièmes de milligramme, comment expliquerait-on la présence de 2 à 3 grammes pour loo de sucre dans son tissu, et celle de près de i gramme pour lOO dans le sang des veines hépatiques.
Vous vovez donc que si c'est là une objection qu'on a voulu faire. < il<^ tombe d'elle-même.
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D'ailleurs, on ne tiouve dans le sang de la veine porte pas plus d'albuminose ou de peptone que dans le sanjj des autres veines, ainsi que Lehmann l'a démontré.
La valeur du réactit cupro-protassique n'est donc pas infirmée; seulement il faut, comme pour toute espèce de caractère, l'employer dans des conditions convenables, ainsi que nous Je faisons toujours. Il faut savoir encore que si l'on ajoute de l'ammoniaque à ce réactif, il ne lédnit plus; que si on l'emploie avec une dissolution tiès concentrée de sucre, il n'y a pas de réduction non plus, mais une coloration jaune qui résulte de ce que l'oxyde de cuivre qui s'est précipité d'abord se redissout dans un excès de matière sucrée, phénomène qui a fait illusion à des expérimentateurs peu exercés.
La fermentation elle-même, qui est le caractère décisif, doit être employée convenablement et avec une certaine précaution. On se sert, en effet, pour l'opérer, de levure de bière ordinairement prise chez les boulangers, levure qui contient une grande quantité de fécule susceptible de se transformer au bout d'un jour ou deux en glucose, et pouvant donner alors de l'acide carbonique et de l'alcool, comme s'il y avait eu du sucre dans la liqueur. Aussi, quand on fait des expériences sur la fermentation, faut-il avoir le soin de les faire comparativement. P.u- exemple, si l'on met un li(juide sucré dans un tube en fermentation avec de la levure de bière impure, il faut avoir soin de placer dans les mêmes conditions de
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la même levure avec de l'eau ordinaire. Dans le premier tube alors la termentation se fera au Lout de quelques heures; dans le second, elle n'aura lieu qu'au bout de deux jours. Dans ces cas, par une appréciation comparative de la quantité du ^az développé , ou pourrait éviter l'erreur ; mais il vaut mieux avoir de la levure de bière bien lavée et exempte de fécule.
En résumé, les arguments de ce travail sont établis sur la supposition que nous employons mal le réactif cupro-polassique; sur ce qu'ensuite nous n'employons que ce réactif, car on admet beureusement que la fermentation continue à avoir lieu, malgré la peplone, et qu'on peut se servir de ce caractère. Or, nous nous sommes toujours servi de la fermentation, ainsi que nous vous l'avons dit au commencement de ces leçons, dans toutes nos expériences comparatives.
Les arguments signalés plus haut ne peuvent s'appliquer qu'aux cas d'alimentations mixtes; aussi , pour avoir toute leur valeur, ces arguments du 9 février ne devaient-ils venir qu'après ceux du a février, qui avaient pour but d'établir que l'alimentation animale n'était elle-même, en réalité, sans que nous nous en doutions, qu'une alimentation mixte. Or, nous savons à quoi nous en tenir à ce sujet.
Et à ce propos, nous devons faire remarquer combien il est malheureux pour la science que l'on ne confirme pas toujours ce que l'on avance par des expériences, car ici il s'agit d'arguments enchaînés les uns à la suite des autres et fondés sur des faits fictifs. Si les auteurs avaient réfléchi et s'étaient assurés de leur
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point de départ, ils auraient reculé avant de présenter des argumentations qui pèchent par la base d'une manière aussi radicale.
iMessieurs, nous avons encore quelques autres objections à passer en revue; nous allons le faire rapidement.
On nous a dit, par exemple: «Vous avez examiné le sauf]; de la veine porte, et vous n'y avez pas trouvé de sucre; mais avez-vous examiné le sang des artères hépatiques?» Vous savez d'abord, messieurs, que l'artère hépatique est nourricière, de même que les artères brouchiques ; qu'elle se distribue aux conduits biliaires, à la veine porte, sans participer d'une manière directe aux sécrétions de l'oigane. Mais, de plus, cette objection peut être levée directement, car si l'on prend un des rameaux de l'artère hépati(jue à son entrée dans le foie, on ne trouve pas plus de sucre dans le sang qui s'en écoule que dans le reste du système artériel; de sorte que si l'on veut être rigoureux, voici ce que l'on peut dire : 11 y a deux ordres de vaisseaux afférents qui amènent le sang au foie, ce sont la veine porte et l'artère hépatique ; ni l'un ni l'autre ne contiennent de sucre dans des conditions convenables. 11 y a d'autre part deux ordres de vaisseaux efférents, ce sont les veines hépatiques et les lymphatiques du foie. Tous deux renferment du sucre, qui est versé par ces deux voies dans la veine cave et dans le canal thoracique.
On a dit encore que nous avions émis une proposition trop générale, et qu il y avait d'autres organes cjue le foie qui étaient susceptibles de laire du sucre; que
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la glande m;uiimairr. parexemple, était de ce nombre; qu elle pouvait en faire indépendamment de l'alimentation, car nous avions trouvé nous-même du sucre dans le lait de mammifères carnivores. Ce n'est pas là une objection, c'est au contraire une confirmation de ce que nous avons dit, (jue le sucre pouvait être formé directement dans l'or^janisme sans l'alimentation féculente ou sucrée.
Mais on ne saurait assimiler la sécrétion du sucre de lait, qui est une fonction tout à fait intermittente, discontinue, n'apparaissant qu à des intervalles très éloi^f];nés, et spéciale seulement à une classe de vertébrés, avec la production {^lycogénique qui, elle, au contraire, est constante et continue, et appartenant à tout sexe el à tout règne animal.
Il y a enfin quelques médecins qui, après avoir entendu dire vaguement, d'après nos expériences, que le sang des veines hépatiques était sucré, ont été recueillir le même sang sur des cadavres de malades morts dans les hôpitaux, et n'y ayant pas trouvé de sucre, se sont imaginé que ce résultat venait contredire les nôtres. Mais vous savez maintenant quelle valeur il faut attribuer à une pareille objection; vous vous rappelez que la fonction glycogénique séteint comme toutes les autres fonctions, à la suite d'une maladie, sous iinflueuce d'une fièvre grave; de sorte que dans la plupait des cas on ne trouve pas dans le (oie des malades morts dans les hôpitaux la moindre trace de matière sucrée.
Des anatomistes arriérés ont pu même dire : Com-
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ment voulez-vous qu'il y ait une sécrétion sucrée dans le foie, puisqu'il n'y a pas de conduit excréteur? Au point de vue purement anatomicjue, on ne définissait autrefois une (glande que par son conduit. II est clair que nous n'en sommes plus là, et que nous comprenons bien qu'il y ait des sécrétions versées dans le sang et d'antres qui sortent au dehors.
Vous voyez donc, messieurs, que toutes ces objections se réfutent très facilement , et n'infirment en rien ce que nous avons avancé. Je consacrerai la prochaine séance à résumer l'ensemble des preuves d'après lesquelles nous avons établi devant vous la réalité de la fonction glycogénique du foie.
VINGT-CINQUIEME LEÇON
SOMMAIRE : Travaux confirmatifs de la fonction glucogénique du foie. — Analyses du sang de la veine porte et des veines hépatiques, par Lehinann , conimunique'es à l'Académie des sciences. — Remar(|ues à l'occasion de cette communication. — Figure schématique représentant l'ensemble de la production et de la diffusion du sucre dans l'organisme. — Résumé des faits qui établissent la fonction glyrogénique du foie.
Messieurs ,
Nous arrivons au ternie de nos leçons pour ce semestre, et je crois avoir rempli les promesses que je vous avais faites au commencement. Vous avez vu comment nous avons marché dans le champ des investigations physiologiques, constamment appuyé sur l'expérience. Nous avons été assez heureux pour faire devant vous quelques découvertes, par exemple celle de la production de la matière sucrée dans la vie embryonnaire, et colle de cette perversion singulière que produit la section de la moelle épinière sur la sécrétion sucrée du foie. Vous avez vu par quelles séries d'hypothèses il faut quelquefois passer pour arriver à la découverte de faits nouveaux ; mais vous avez été témoins du soin avec lequel nous avons toujours écarté les hypothèses qui nous avaient guidé, pour ne conserver que le résultat expérimental, qui, tout incomplet qu il est, ouvre cependant un champ im-
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mense, et nous montre que nous ne sommes qu'à l'entrée de cette science de la vie, sans contredit la plus complexe de toutes celles que nous connaissons actuellement.
Nous allons terminei" par une revne rapide des faits et des arguments par lesquels nous avons établi la réalité de la fonction glycogénique du foie. Au point de vue chimique, il nous suffira de vous faire connaître Tensemble des expériences chimiques qui viennent corroborer notre opinion, et qui se trouvent contenues dans la communication fait par M. Lehmann dans la séance de l'Académie des sciences du 12 mars. Voici le résumé de ce beau travail :
Analyses comparées du sang de la veine porte et du sang des veines hépatiques, etc. ^ pour sennr à r histoire de la production du sucre dans le foie ^ par M. G. -G. Lehmann, professeur de chimie physiologique à l'université de Leipzig.
« Les résultats des analyses qui vont suivre ont été obtenus sur des Chiens el des Ghevaux soumis à des alimentations diverses. (On a toujours eu soin de placer convenablement des ligatures sur les vaisseaux, pour obtenir sans mélange les sangs dont on a fait l'examen chimique.)
» Je ne m'étendrai pas sur les procédés d'analyse que j'ai suivis : ils se trouvent décrits dans mon Traité de chimie p/ij/siologique (1). Je négligerai également
(1) Lehrbuch der physiologischen Chemie. Leipzig, 1852, 3 vol.
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(ei'tains détails sur la composilinn des sangs delà veine porte et des veines li(''|)ati([ues, cjni sont consij^jnés d'ailleurs dans un premier Mémoire que j'ai déjà publié sur ce sujet (i). Je n'insisterai ici que sur les points qui peuvent servir à éclairer la formation du sucre dans le foie.
1° Sucre. — Le sang de la veine porte ne renferme jamais les moindres traces de sucre chez les Chiens à jeun et chez les Chiens nourris avec de la viande. Les mêmes animaux nourris avec des substances végétales (pommes de terre cuites) présentent évidemment du sucre dans le sang de leur veine porte, mais en quantité si faible, que le dosage n'est pas possible.
» Chez les Chevaux nourris avec du son de seigle, de la paille hachée et du foin, le sa-ig de la veine porte contient des proportions tiès faibles de matière sucrée. J'ai trouvé dans un cas o°''',o55 de sucre pour 100 parties du sang. Dans un autre cas, sur un Cheval, le sérum delà veine porte renfermait o8'"-,ooD2 pour loo de sucre.
» liC sang des veines hépatiques contient toujours du sucre en forte proportion. Sur trois Chiens nourris avec de la viande, j'ai trouvé les chiffres suivants, calculés sur lOo parties de sang sec: o^'",8i4 pour joo, o""",7g9 pour roc, o'5'"-,946 pour lOO. Sur trois autres Chiens à l'abstinence complète depuis deux jours, j'ai trouvé dans le sang des veines hépatiques
(1) Einùje vergleichende Analysen des Blutes der Pfortader und der Lebervenen. {Bericht. ii. d. Verhand, der Konigl. Sach. Geselch. der Wissenschaften zu Leipzig^ 1850).
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les quantités de sucre ci-après: o^^,']6/[ pour loo, oS''-,638 pour lOO, et oS'"-,8i4 pour loo. Chez deux autres Chiens nourris avec des pommes de terre cuites, le sang des veines hépatiques renfermait o^'-j^Si pour 100 de sucre chez l'un, et o^'',854 pour loo de sucre chez l'autre.
» Chez deux Chevaux soumis à une alimentation végétale (son, paille, foin), le sang des veines hépatiques contenait dans un cas oS'"-,635 pour lOO de sucre, et dans l'autre cas o"''", 893 pour 100 de sucre.
« l-.es résultats des analyses qui précèdent se trouvent résumés dans le tableau suivant :
QUANTITÉ
DE SCCRE
AMMAUX.
ALIMENTATION
dans le sang
dans le sang
de la
des
veine porle
veines hépatiques
à l'entrée du foie.
àlasortiediifoie.
Chien. .
A jeun depuis deux jours
Id.
Id.
Id.
Id.
Id.
Nourri avec de la viande
Id.
1 rd.
Jd.
Id.
Id.
Id.
Id.
Nourri avec poinmes déterre cuites
(races impossibles
à doser.
Id.
Id
0,8ri4
Cheval . .
Nourri avec sou, foin et paille . ■
OO.ij p. 100.
O.ïQ.'î
Id.
» 11 suffira de jeter les yeux sur les quantités comparatives de sucre que contiennent le sang de !a veine porte qui entre dans le foie et le sang des veines hépatiques qui en sort, pour voir que l'opinion de la formation du sucre dans le foie, que M. Cl. Bernard a annoncée le premier, est mise hors de doute.
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» '2° Vihrine. albumine. — Le sang de la veine porte chez les Chevaux et chez les Chiens renferme de la fihrine qui ne diffère pas sensiblement, par ses caractères et sa quantité, de la fibrine des autres veines. Quelle que soit la nature de l'alimentation, le sang de la veine porte des Chiens renferme en moyenne plus de fibrine que celui des Chevaux.
M Le sang des veines hépatiques ^ soigneusement recueilli et sans aucun mélange, ne contient pas de fibrine. Les quelques flocons qu'on obtient quelquefois par le battage, chez les Chevaux, sont presque entièrement constitués par des globules blancs qui se montrent en très grande abondance clans le sang des veines hépatiques comparé au sang de la veine porte. Le sang des veines hépatiques chez les Chiens se comporte de la même manière par rapport à la fibrine, c'est-à-dire que cette matière disparaît presque en totalité dans le foie.
» Des analyses très soignées et comparatives entre le sang de la veine porte et celui des veines hépatiques m'ont prouvé qu une quantité remarquable d'albumine disparaît aussi dans le foie, et la quantité disparue est relativement plus grande chez les Chiens que chez les Chevaux.
» Sur ce fait incontestable, que la fibrine disparaît dans le foie, j'ai établi mon opinion, déjà émise dans mon premier Mémoire, que le sucre qui se forme dans le foie prend naissance de la fibrine.
» 3° Graisse et globules sanguins, — Le sang de la veine porte renferme toujours beaucoup plus de
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graisse que le saii," dos veines hépatiques. Le sérum du sang de la veine porte chez les Chiens nourris avec de la viande est généralement plus riche en graisse que celui des Chevaux, Néanmoins on ne trouve pas davantage de graisse dans le sérum des veines hépatiques chez les Chiens que chez les Chevaux.
» Chez les Chevaux, les globules du sang de la veine porte sont plus riches en eau et particulièrement en fer; au contraire, ils sont plus pauvres en globuliue, en matières extractives et en sels que ceux des veines hépatiques. Chez les Chiens, comme chez les Chevaux, le sang des veines hépatiques est beaucoup plus riche en globules du sang et en matières extractives que celui de la veine porte.
» J'ai remarqué, sur les Chiens comme sur les Chevaux , qu'une quantité considérable de fer disparaît toujours dans le sang en traversant le foie. Mais les différences de quantité de fer qu'on rencontre dans le sang qui arrive au foie et dans celui qui en sort, sont plus grandes encore chez les Chiens que chez les Chevaux. 11 en résulte qu'une partie de l'hématine du sang disparaît dans le foie, et contribue probablement à la formation de la matière colorante de la bile, ce que prouverait encore la complète analogie de la bilifulvine et de l'hématoïdine, ainsi que vient de le montrer un de mes élèves.
» analyses comparatives du sang de diverses veines avec le sang artériel. (Toutes ces comparaisons ont été faites avec des sangs toujours pris sur le même Cheval.) — Le sang qui sort du foie par les veines hépa-
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tiques est toujoui'S le san{} inconiparableiuciit le plus sucré de lout le corps. Ensiiile ce s:inrj se méiaiifjc au san^j de la veine cave pour remonter vers le cœur. Je ne puis ici que confiinior ce que M. Cl. Bernard a déjà dit depuis bien longtemps, à savoir, que le sang de la veine cave inférieure est celui qui contient toujours la plus grande quantité de sucre après les veines hépatiques. .1 ai trouvé dans le résidu solide du sang de la veine cave, chez les Chevaux, oS'-,3/j6 pour loo, oî5'-,2i 1 pour loo et 0='-, 492 pour 100 de sucre.
» Ijorsque le sang a traversé le poumon et est devenu artériel, on ne trouve généralement pas de sucre. Je n'en ai pas trouvé dans le sang artériel de Chevaux qui avaient cependant mangé de l'amidon et de l'avome. Chez les Chiens et chez les Lapins, on peut seulement trouver du sucre dans le sang artériel, si le sang veineux renferme plus de oS'',3 pour 100 de sucre. Cest ce qui arrive dans toutes les conditions qui font passer du sucre dans l'urine : par exemple, après la piqûre telle que la fait M. Bernard, après l'injection de sucre en grande quantité dans les veines ou dans Testomac, ou enfin chez les Lapins qui ont mangé des quantités considérables de betteraves ou de carottes. Mais, dans toutes ces circonstances, ce sont encore les veines hépatiques qui contiennentlapius grande quantité de sucre , puis la veine cave, etc.
» Le sang des petites veines, telles que la veine céphalique, la veine digitale, la veine temporale et la veine abdominale externe des Chevaux, contient toujours moins de globules du sang, plus de sérum, et par conséquent plus d'eau que le sang artériel. Mais les
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veines plus grosses, et principalemenl la \ eiuc cave inférieure, contiennent un sang qui possède la même concentration que le sang artériel, ou qui est peutêtre même encore plus concentré. Toutes mes expériences semblent montrer qu'une quantité remarquable de globules du sang disparaît dans les vaisseaux capillaires généraux. L'observation que la densité du sang de la veine cave inférieure se rapproche de celle du sang artériel, ou même la surpasse, ne dépend pas seulement de l'expulsion de l'eau par la sécrétion urinaire, mais principalement de l'affluence du sang des veines hépatiques j c'est ce que m'ont prouvé d'une manière frappante les analyses du sang d'un Cheval qui n'avait pas bu depuis vingt-quatre heures quand il fut sacrifié. La comparaison de toutes ces analyses semble prouver en même temps que dans le foie deux fonctions marchent séparément, savoir, la formation du sucre et des globides du sang et celle de la bile, ainsi que iM. Bernard Ta pressenti et établi depuis longtemps.
» Le sang des plus petites veines renferme plus de fibrine que le sang artériel, et que celui de la veine cave et de la veine jugulaire Dans la veine cave, j ai trouvé deux fois moins de fibrine que dans le sang artériel.
)j Le sang artériel contient toujours plus de sels minéraux que le sang veineux. »
J'ai fait sur le travail de i\] . Lehmann des remarques qui ont élé communiquées à l'Académie le 12 mars, dans les termes suivants :
«Lorsque, il y a six ans, j'annonçai aux physiolo-
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joistes que lesiun-e csl un produit normal de sécrétion chez riiomnie et les animaux, j'établis par des preuves expérimentales diverses que celte fonction animale, restée jusqu'alors inconnue, devait être localisée dans le foie. Pour prouver que la matière sucrée est bien réellement formée dans ror.o[anisme, qu'elle ne vient pas du dehors et qu'elle prend naissance sur place dans le foie où on la trouve, j'instituai une expérience physiolOjOique qui est nette et décisive. Sur des animaux carnivores, nourris exclusivement pendant des temps très considérables (3, 6 ou 8 mois) avec de la viande cuite à l'eau et dans laquelle l'expérience directe ne décèle pas la moindre trace de matière sucrée, je recueillis le san.f>- de la veine porte avant son entrée dans le foie, et je n'y constatai jamais, dans des conditions physiologiques convenables, la présence du sucre, tandis qu'en recueillant le fluide sanguin dans les veines hépatiques à sa sortie du foie, j'y rencontrai constamment du sucre en grande quantité.
Depuis lors ces résultats ont été partout vérifiés par les physiologistes exercés qui les ont reproduits en Angleterre, en Allemagne, en Hollande, en x\mérique, etc. Les belles analyses de M. Lehmann sur la composition comparée des sargs de la veine porte et des veines hépatiques confirment pleinement, au point de vue chimique, et avec une autorité des plus considérables en pareille matière, mes propres recherches physiologiques.
Tons les arguments relatifs à la question de savoir si le foie fabrique ou non du sucre doivent être ramenés à cette expérience fondamentale qui a pour
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objet lexamen comparatif des sangs de la veine porte et des veines hépatiques; et tant qu'il restera établi que le sang qui entre dans le foie ne renferme pas de sucre et que le sang qui en sort en contient des proportions considérables, il faudra bien admettre que la matière sucrée se produit dans le foie, car on ne saurait échapper à cette conséquence de la logique la plus simple : que, puisque le sucre n'existe pas avant le foie et qu'il existe après, il faut bien qu'il se soit formé dans cet organe.
JNIais le sucre sécrété diuis le foie se répand ensuite dans tout l'organisme an moyen de la circulation, qui le porte par la veine cave dans le cœur droit, puis dans les poumons, etc. Suivant les quantités de sucre qui s'échappent du foie, cette matière peut se trouver détruite en traversant le poumon, ou bien dans certains cas, et particulièrement pendant et aussitôt après la période digestive, un excès peut se répandre plus loin dans le système artériel et même dans le système veineux superficiel. Néanmoins, clans tous ces cas, on constate invariablement que la proportion de sucre diminue d'autant plus qu'on s'éloigne davantage du foie , qui est son lieu d'origine. Ce sont ces résultats physiologiques que viennent encore prouver de la manière la plus évidente les analyses de M. Tichmann.
Cette diffusion du sucre dans tout l'organisme explique donc comment cette matière peut se renconlr(M- dans le sang de toutes les parties du corps. En \S\6 (i), M. Magendie a lu à cette Académie, sur la
(1) CompiPS rouJus de l'Aradétnip rhs srienrps. t. XXFIt, 27 jnil-
ipt is'ie.
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présence normale du sucre dans le san[], un Mémoire dans lequel il indique déjà que c'est surtout au moment de la digestion que l'on trouve la matière sucrée en plus grande quantité dans le sang. Ce fait était donc connu et admis par les physiologistes depuis longtemps, bien qu'on ne connût pas la formation physiologique de celte matière dans le foie ainsi que je lai établi.
Mais il est arrivé que certains auteurs, ne répétant pas mes expériences méthodiquement et dans les conditions physiologiques requises, n'ont nécessairement pas pu comprendre le rapport qui existe entre cette diffusion du sucre dans l'organisme et son point réel d'origine.
C'est ainsi que M. Schmidt (i), en i85o, se fondant sur ce qu'il avait trouvé du sucre en quantité variable, mais toujours très faible, tantôt dans le sang des saignées pratiquées sur l'homme (traces de sucre non dosées), tantôt dans le sang des animaux de boucherie (oS'"-,ooi95 à o=''',oo74 pour looo dans le sang de bœuf), etc., arrive à comparer la diffusion du sucre dans le sang avec la diffusion de lurée, et poussant sa comparaison jusqu'au bout, cet auteur admet purement par hypothèse que la formation du sucre et celle de l'urée ne sont localisées dans aucun organe, mais que ces substances se forment partout dans l'organisme, l'urée aux dépens des matières azotées, et le sucre aux dépens des matières grasses.
Quant aux expériences de M. Schmidt sur In pré-
(1) Charakterisfik der epidemlschen Choiera, etc., von Cari Schmidt, page 163. Leipzig uncl Mitau, 1850.
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sence du sucre clans le sang, et quant à celles qu'on a pu reproduire depuis dans de semblables conditions, elles peuvent avoir en elles-mêmes et au point de vue cbiuîique, la valeur qu'on leur accordera; mais on ne saurait leisr en reconnaître aucune au point de vue physiologique, parce que les auteurs n'ayant pas tenu compte de l'examen comparatif du sang de la veine porte et du sang des veines hépatiques, leurs analyses restent insuffisantes et ne peuvent s'appliquer à la question qui nous occupe.
Lorsqu'on a soin, comme l'a fait M. Lehmann , d'instituer des analyses comparatives du sang dans tous les points du système circulaloire en se plaçant dans les conditions que la physiologie indique, toutes les exprriences s'enchaînent naturellement pour établir que le sucre, véritable produit d'une sécrétion intérieure^ à laquelle j'ai donné le nom (\e g/ycogéniey prend naissance dans le foie aux dépens des éléments du sang et indépendamment de l'alimentation féculente et sucrée, pour se répandre ensuite dans tout l'organisme où il se détruit successivement en s'éloignant de son lieu d origine.
Si l'on ne fait au contraire que des expériences incomplètes en se plaçant dans des conditions non méthodiquement et physiologiqucmcnt déterminées, on ])eut, par l'interprétation des résultats, arriver aux confusions les plus étranges. C'est ainsi, par exemple, que cette comparaison du sucre avec l'urée, qui, au point de vue chimique, paraît peut-être spécieuse, ne saurait un seul instant soutenir l'examen physiologique.
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Comment pourrait-oii imaginer, en effet, que \r foie joue, par rapport au sucre, le rôle d'un organe dépui'iiteur, condensateur, fillratear, on qu'il est à la matière sucrée ce que le rein est à l'urée, quand nous savons que le sang qui entre dans le toie ne contient pas de sucre, mais que le sang qui en sort en contient beaucoup, tandis que pour le rein, au contraire, l'urée existe dans le sang qui entre et ne se trouve plus dans le sang qui sort; quand nous savons enfin que si Ion supprime les reins, on fait accumuler l'urée dans le sang, tandis que si l'on arrête la fonction du foie en détruisant certains nerfs qui s'y rendent, le sucre disparaît complètement et rapidement de l'organisme? Il y a donc là, d'utie part, un phénomène de prodnctiou ou de sécrétion, et, d'autre part, un phénomène d'expulsion ou iVexcrétion, que l'on doit distinguer de la manière la plus radicale, au lieu de cliercher à établir entre eux un rapprochement impossible.
Je me bornerai à ces quelques remarques pour montrer que les recherches chimiques appliquées à l'explication des phénomènes de la vie ne sauraient être instituées vaguement et comme au hasard, mais qu'elles doivent reposer au contraire sur la connaissance de conditions fonctionnelles précises que la physiologie seule peut déterminer.
En finissant , je ferai remarquer, ainsi que Ion a pu s en convaincre, que la formation du sucre dans le foie n'est pas en litige. C'est une vérité physiologique parfaitement établie et complètement acquise à la science. La question qui se trouve actuellement en jeu, c'est de savoir quels sont les éléments du sang que
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le foie utilise pour fabriquer la matière sucrée. L'hypothèse de cette formation du sucre aux dépens des matières grasses se trouve renversée par mes expériences, dans lesquelles j'ai fait voir que l'alimentation purement graisseuse diminue la production du sucre dans le foie et la quantité de cette matière dans tout l'organisme. Il reste à examiner la théorie de la formation du sucre aux dépens des matières azotées, que les analyses chimiques de M. Lehmann et mes expériences physiologiques indiquent. C'est le sujet dont j'entretiendrai incessamment l'Académie. >»
Toutes les. fois, messieurs, que l'on voudra faire des expériences sur la fonction glycogénique du foie, il faudra embrasser et comprendre dans son ensemble les connexions physiologiques de cette fonction avec les autres systèmes organiques. Sans cela, on aura des expériences incomplètes pour l'interprétation desquelles on n'aura aucune espèce àe critérium.
J'ai fait faire ici une figure schématique, sur laquelle vous pouvez saisir d'une manière simple et exacte les divers rapports de la fonction glycogénique avec le système sanguin (fig. 21).
Maintenant, messieurs, le résumé de toutes ces leçons, et les preuves à l'appui de cette fonction glycogénique nouvelle , peuvent se donner en quelques lignes , qui seront en quelque sorte le programme de la démonstration expérimentale de la formation du sucre dans le foie.
Premier fait. Il y a du sucre dans le foie de l'homme et de tous les animaux en état de santé. Ceci n'a jamais été contesté.
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Le foyer de la matière sucre'e est dans le foie F qui la produit, et dont le tissn en renferme constamment. Le foie reçoit les matériaux de cette sccrplion par le sang qui entre par la veine porte VP, et qui ne renferme pas de sucre chez les carnivores. Ce sang vient en partie du sang des artères mésentériques qui passe par les capillaires dans les rameaux
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de la veine porte 6, et, d'autre part, des matériaiuc absorbé» en a directement dans l'intestin I. Le sang non sucré de la veine porte VP entre dans le foie, s'y répand, y subit des métamorphoses au contact de l'élément glandulaire, devient très sucré, et passe dans la veine hépatique US. On a ainsi du sang qui entre en VP sans renfermer aucune trace de sucre, tandis qu'il en contient beaucoup en HS. Il faut bien que ce sucre ait pris naissance dans le foie F. Le sang sucré de la veine hépatique SH arrive alors dans la veine cave inférieure VCf, près du cœur, se méianne avec le sang non sucré de la veine cave inférieure, et va dans le cœur C, où il se mélange encore avic le sang de la veine cave supérieure VCS, de telle sorte que la quantité du sucre a été considérablement diluée, au point que la quantité de sucre, qui était en HS de 06^,980 pour lOO, est en c moins de og'',3oo pour 100. Le sang sucré du ventricule droit c est chassé dans le poumon par l'artère pulmonaire AP, arrive dans les capillaii'es du poumon P, où il se détruit en presque totalité, et le sang revient alors parla veine pulmonaire dans le ventricule gauche. De là le sang, qui ne contient plus de sucre d'une manière appréciable, passe dans le système artériel ou aorlique AA, puis arrive dans les capillaires généraux CG. Là le sang subit d'autres modifications, puis passe de létat de sang artériel à l'état de sang veineux, puis repasse dans les veines caves inférieure et supérieure VCI, VCS. Le sang de l'artère mésenterique m se répand dans les capillaires intestinaux, se charge en passant des matériaux dissous par la digestion dans l'intestin I, puis arrive au foie. Le sanfj de l'artère rénale R arrive au rein R, et cède les matéiiaux de l'urine, mais ne cède pas de sucre habituellement. Il n'en cède que lorsque la quantité de celte matière dans le cœur droit excède og',3oo pour 100, que tout n'a pas été détruit dans le poumon, et qu'il en est passé dans le sang artériel, qui l'apporte alors au rein Le rein devient alors un organe éliminateur du sucre, et l'individu se trouve diabétique.
Deuxième fait. Le sncre existe dans le foie des carnassiers comme dans celui des herbivores , à jeun ou en cli(>estion.
Corollaire. La présence du sucre dans le foie est donc indépendante de la nature de l'alimentation.
Troisième fait. Chez un Carnivore, ou ne trouve point de sucre dans le sang de la veine porte.
On en trouve toujours ^ au contraire, des quau-
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tilés considérables dans le sang des veines hépatiqnes.
CvrolUure. Le sucre se forme donc dans le foie.
Quatrième fait. Le sucre versé dans le sang se détruit successivement à mesure quil s'éloigne du foie, sans toutefois, chez l'animal sain, apparaître dans les urines.
Cinquième fait. Le sang qui sort du foie, en même temps qu'il contient davantage de sucre, ne renferme plus du tout de fibrine et beaucoup moins d'albumine que le sang qui y entre.
Corollaire. I^e sucre semble se produire dans le foie aux dépens des matières albnminoïdes du sang.
Tous les faits qui précèdent sont établis par des expériences cbimi(jues; elles prouvent déjà qu'il y a fortnation de sucre dans le foie. Mais comme cette fonction se passe dans l'organisme, il en résulte que cette production glycogénique doit par conséquent subir toutes les influences de diverse nature qui agissent sur les fonctions organiques.
En effet, nous constatons au point de vue physiologique :
Premier /ait. La fonction glycogénique subit des oscillations, comme tontes les sécrétions, et en particulier comme celles qui sont liées à l'appareil dipestif.
Elle est plus active uu moment de la digestion.
Elle diminue dans les intervalles.
Elle peut finir par disparaître à la suite d'un jeune prolongé.
Deuxième fait. Les influences extérieures agissent sur la sécrétion du sucre.
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Le froid la fait disparaître, soit complètement, soit en partie, suivant son intensité.
I-ia chaleur la rétablit
Troisième fait. Les actions sur le système nerveux retentissent sur cette fonction pour l'exagérer, pour la diminuer, pour la pervertir.
Quatrième fait. I-ia fonction glycogénique est en sympathie d'action avec les autres fonctions de l'économie, et en particulier avec la respiration.
Cinquième fait. A l'état morbide, la fonction glycogénique s'exa.j'jère ou s'anéantit.
Son exagération produit le diabète.
Son anéantissement a lieu sous 1 influence de tout état fébrile.
Le foie des individus morts de maladies ne contient généralement pas de sucre.
Tel est, messieurs, l'ensemble de preuves qui concourent à établir que la production directe du sucre par le foie est une véritable fonction physiologique.
Quand vous voudrez vous convaincre par des expériences personnelles de la réalité de cette fonction glycogénique, vous devrez passer successivement par cette série de faits que nous venons de vous énoncer, qui s'enchaînent les uns avec les autres, et qui vous conduiront à coup sûr au résultat que nous vous avons annoncé, et alors vous partagerez nos convictions.
11 ne me reste plus, messieurs, en terminant, qu'à vous remercier de l'intérêt constant avec lequel vous avez suivi ces leçons.
Les expériences si concluantes de M. le professeur Lehmann que nous avons rapportées tlans la dernière leçon, ainsi que les remarques dont nous les avions fait suivre, devaient naturellement faire taire nos contradicteurs, ou bien les irriter et les amener à quelque argument extrême. Les deux cas sont arrivés, il en est qui n'ont plus rien dit, tandis que d'autres ont été moins prudents. Immédiatement après la fin du cours, dans la séance académique du 26 mars dernier, il parut un nouveau travail , dans lequel on crut convenable, pour faire plus d'effet , de prendre exactement le contre-pied des analyses de M. Lebmann, et d'avancer qu'il y avait plus de sucre dans le sang de la veine porte que dans celui des veines hépatiques. L'auteur de cette contradiction est le même qui , le 29 janvier, avait soutenu que le sucre du foie provient des végétaux, au moyen de la viande de boucherie qu'on donne aux carnivores ; seulement il semble abandonner la plupart des arguments émis dans son premier travail, car il n'en est plus fait menliou dans le second. INlais il imagine alors des conditions expérimentales tout à fait particulières, et il annonce
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avec assurance que, deux heures après un repas de viande crue, il y a pins de sucre dans le sang de la veine porte que dans celui des veines hépatiques, tandis que Tinverse a lieu quatre heures après. Il est évident qu'il fallait que les expériences qui sont annoncées, au nombre d'une seulement , donnassent ces résultais pour prouver que, deux heures après le repas, le foie reçoit plus de sucre qu'il n'en donne, et qu'au contraire, quatre heures plus tard, le sucre s'étant accumulé dans le foie , l'organe en rend plus qu'il n'en reçoit.
Ou paraît peu au courant des notions physiologiques sur ia digestion, car on dit qu'au bout de deux heures la viande crue est digérée, et que le sucre des aliments a passé dans la veine porte. Si l'on y eût regardé de près, on aurait vu que la digestion de la viande crue, après deux heures, loin d'être en pleine activité dans l'intestin , n'est pas même bien commencée dans l'estomac.
Voici , du reste, comment l'auteur s'exprime dans son Mémoire, qui , tel qu'il a été lu , se trouve reproduit dans la Gazette médicale du 3i mars, p. 202:
Un Cliien jeune et de forte taille a été privé de toute nourriture pendant trois jours. On a commencé alors à le nourrir avec de la viande de bœuf crue, et Ton a continué pendant huit jours ce ré^jime. Au bout de ce temps, le Cliien a été laissé à jeun pendant quarante heures. On lui adonné alois un repas composé de 2 hvres et demie de viande de bœuf, et , deux heures après, on a procédé à l'opération, qui consistait à recueillir séparément le sang de la veine porte et celui des vaisseaux situés au-dessus du foie. A cet effet, une incision a été pratiquée au flanc droit de l'animal ; le doigt indicateur, introduit par
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celle ouverture, et suivant le bord inférieur du foie, a permis de saisir le paquet des nerfs et des vaisseaux qui pénètrent dans cet organe ; la veine porte étant saisie, on l'a liée. Après celte ligature, on a ouvert l'abdomen, ce qui a permis d'apercevoir les vaisseaux de l'intestin noirs et gonfli^s par la stase du sang, suite de la ligature. En incisant la veine porte , on a recueilli le sang de ce vaisseau. On s'élait procuré de même celui des veines mésentériques. Après ces diverses opérations, la poitrine de l'animal a été ouverte , et l'on a recueilli le sang du ventricule droit du cœur, et celui de la veine cave inférieure à son entrée dans cet organe. Enlin, on a extrait le foie. L'estomac du chien contenait encore une assez grande quantité de viande digérée et d'une couleur grisâtre.
Voici maintenant les résultats auxquels a conduit l'analyse chimique comparée du s;ing de la veine porte et du sang pris au-dessus du foie.
Sang de la veine porte. — Ce sang pesait 102 grammes. Il a été coagulé par l'addition de trois fois son volume d'alcool. Le liquide, passé à travers un linge , a été rendu acide par quelques gouttes d'acide acétique et évaporé à siccilé. En reprenant par de l'eau distillée, on a obtenu une liqueur limpide qui a été évaporée à siccilé. Le poids de ce dernier résidu était de 1,07. Une partie de celle liqueur, traitée par le réactif de Frommlierlz, a fourni un précipité abondant de sous-oxyde de cuivre, ce qui indiquait la présence d'une notable quantité de sucre.
Le lendemain, avec la liqueur cupro-polassique titrée à 5 centigrammes de sucre d'amidon pour 10 centimèlres cubes de liqueur, j'ai procédé à la détermination de la quantilé de glucose contenue dans un poids connu du résidu de l'évaporation. J'ai tiouvé ainsi que le sang sur lequel j'avais opéré contenait, sur 100 parties, 0,2^8 de glucose. Ajoutons que le sang des vtines mésentériques renfermait aussi du sucre, mais la proportion n'en a pas été dosée (1).
Sang pris au-dessus du foie. — Le poids de ce sang était de 25 grammes. Traité comme précédemment , il a laissé un résidu du
(1; On s'est assuré, avec un autre chien placé dans les mêmes conditions, qu'après un jeûne de quarante heures, la veine perle ne contenait pas de sucre. A cet effet, le chien a été tué par la section du hulbe rachidien. L'abdomen étant ouvert, on a appliqué une ligature sur la veine porte, et l'on a recueilli le sang de ce vaisseau. Ce sang ne rcifermait aucune trace de glucose ; on s'en est assuré en le traitant par l'alcool , suivant le procédé ci-dessus décrit.
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poids (le 0,150 Li> réactif cnpio-potassiqiie n'a indiqué dans ce résidu que des traces à peine appréciables de glucose, La quantité eu était si faible qu'ayant essayé de la doser avec la liqueur cujjro-potassique qui avait servi à l'analyse du sang de la veine porte , je n'ai pu y parvenir, car la coloration bleue di' la liqueur titrée a été à peine altérée par l'affusion de la presque totalité du liquide.
Dans le sang pris au-dessus du foie , deux heures après le repas , il n'existait donc que des traces de glucose.
Quant au foie , qui pesait 315 grammes , il était chargé d'une quantité notable de sucre.
11 résulte de cette première expérience que, chez un chien nourri de viande crue < t tué deux heuies après le repas , on trouve dans la veine porte une quantité notable de glucose, et qu'il n'existe que des traces de ce produit dans le sang ([ui sort du foie, bien que ce dernier organe soit lui-même chargé de sucre.
La même expérience a été répétée, quaire heures après le repas, avec un chien plai é dans les mêmes conditions que le précédent, et nourri exclusivement depuis douze jours avec de la viande de bœuf crue. Au bout de quarante heures de jeûne, on a donné à ce chien un repas composé de 2 livres de viande de boeuf crue, et, quatre heures après, on l'a opéré comme le précédent. On a recueilli, par incision, le sang de la veine porte. La poitrine étant ouverte, ou a pris le sang du ventricule droit et celui de la veine cave inférieure. La digestion était presque entièrement terminée, car l'estomac ne contenait plus que quelques morceaux de viande au milieu d'une masse demi-hquide et pultacée qui n'occupait qu'une partie du viscère. En procédant à l'analyse comparée de ces deux sangs , j'ai obtenu les résultats qui suivent :
Sang de la veine porte. — Le sang recueilli pesait 7G grammes. A la seconde évaporation (l'évaporation du liquide aqueux), il a laissé un résulu du poids de 0,39. J"ai trouvé, en analysant un poids connu de ce résidu avec la liqueur cupro-polassique titrée, qu'il renfermait 0,231 pour 100 de glucose.
Sang pris au-dessus du foie. — Ce sang pesait 25 grammes. Le résidu alcoolique pesait 0.165. On a trouvé, par le même procédé d'analyse, que ce sang contenait 0,30Zi pour 100 de glucose.
Le foie renfermait une quantité notable de sucre.
Ainsi, chez un chien nourri de viande crue, et tué quatre heures après le repas, ou trouve du glucose dans le sang de la veine porte, et
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"le sang qui sort du foie renfctine .niors une quantité de glucose plus considérable que quand on l'a recueilli deux heures seulement après le repas.
Examinons mainlenant les cons('quences auxquelles conduisent ces deux expériences si importantes dans la question qui nous occupe. ■ Ce que Utul le monde remarquera cerlaincmrnt dans leur résultat , c'est la déuionshaiion de ci; l'ait capital, ([ue le sang qui pénèlie dans le foie pcnilanl ladigosiiou renferme déjà du sucre, et que par consi'quenl le foie ne joue point dans la production de ce principe le rôle qui lui est attribué.
Une seconde particularité, qui ressort des mêmes expériences, frappera peut-être moins que la précédente, mais elle est jour nous tout au^si précieuse, car elle démontre avec évidence que le foie est bien, comme nous l'avons dit, un organe dans lequel les produits de la digestion viennent séjourner un cerlain temps, s'y accumuler, s'y réunir, pour être ensuite répandus et distribués dans la circulation gi'uérale.
Rapprochons , en effet , les résultats de ces deux expériences. Dans la première, quand on recueille le sang deux heures après le rep;;s, le sang qui provient du foie ne renferme encore qu'une quantité insignifiante de sucre, bien que cet organe soit rempli de matière sucrée. Dans la seconde expérience, faite quatre heures après le repas, le sang qui s'échappe du foie contient des proportions notables de i.'.lucose. Ne voit-on pas là la démonstration évidente de ce fait, que le foie arrête quelque temps dans son tissu les matières qui lui sont apportées de l'inieslin ? I ar suite de l'exlréme lenteur de la circulation dans l'organe hépatique, par la nature même du tissu spongieux de cette glande , le sang est contraint de suhir dans le foie une stagnai ion qui a pour effet d'y retenir ces produits un temps plus ou moins long. Aussi, lorsque, dans la preniièie expérience, nous avons recueilli le sang dcu\ heures seulement après le repas, nous avons saisi le moment précis où le sucre, arrivant du tube intestinal par suite de la digestion , avait pénétiédans le foie, mais n'avait pas eu le temps d'en sortir, et se trouvait encore arrèié dans le réseau vasculaire de cette glande. Et c'était un spectacle remarquable et plein d'enseignements physiologiques que de voir s'échapper d'un foie gorgé de sucre un sang presque dépourvu de ce produit! Mais lorsque, dans la seconde expérience, on a recueilli le sang quatre heures après le repas, on a laissé au glucose le temps de s'échapper parles vaisseaux sus-hépatiques , et l'analyse a permis de
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constater dans le sang de ces vaisseaux l'existence d'une notable proportion de matière suci ée.
J'ai reproduit textuellement les paroles de l'auteur, parce qu'il faut avoir lu , de ses yeux , de semblables résultats, pour croire qu'on les ait avancés d'après une expérience faite une seule fois. On comprend, jusqu'à un certain point, que l'illusion puisse se glisser dans le raisonnement sous l'influence de certaines idées préconçues, mais il est plus difficile de comprendre que l'on trouve et que l'on dose du sucre dans le sang de la veine porte quand il n'y en a pas, et que l'on n'en voie pas dans le sang des veines hépatiques où il y en a. La possibilité de semblables contradictions doit attrister les hommes qui recherchent la vérité.
Le résultat énoncé, à savoir qu'il y a plus de sucre dans le sang de la veine porte que dans celui des veines hépatiques , est tellement opposé à ce que tout le monde a vu , que j'avais cru d'abord à quelque erreur anatomique et à quelque confusion de vaisseaux. On remarque , en effet, de l'ambiguïté dans les désignations anatomiques. On parle, d'une part, du sang recueilli dans la veine porte et du sang reciieilh dans les veines mésentériques, distinction qui n'a pas sa raison d'être, puisque la veine porte n'est que la réunion de toutes les veines mésentériques. D'autre part, on dit qu'on a recueilli du sang au-dessus du foie, et puis, dans le détail de l'expérience, on ajoute que l'on a ouvert la veine cave à son embouchure dans l'oreillette droite du cœur. Fiauteur n'a sans doute pas voulu désigner par cette expression : sang pris aU"
dessus du foie^ le sang du cœur droit provenant de tout le système veineux du corps, car il sait bien que c'est dans les veines hépatiques, immédiatement à la sortie du tissu du foie, qu'il faut prendre le sang sushépatique pour le comparer au sang de la veine porte qui entre dans l'organe. Du reste, dans ses conclusions, l'auteur s'explique plus clairement quand il s'écrie, dans l'étonnement et l'admiration où il est de ses propres résultats : « Et c'était un spectacle remarquable et plein d'enseignements physiologiques que de voir s'échapper d'un foie gorgé de sucre un sang presque dépourvu de ce produit ! »
Or, si l'auteur a vu sur un chien le sang s'échapper du foie, il n'a pu le voir s'échapper que par les veines hépatiques qui s'abouchent dans la veine cave audessous du diaphragme, et non à l'entrée de l'oreillette droite du cœur. Enfin, l'auteur ajoute deux lignes plus bas : « On a laissé au glucose le temps de s'échapper par les vaisseaux sus-hépatiques. » D'après tout cela, je crois bien que notre contradicteur a pris du sang des veines hépatiques et du sang de la veine porte; mais ce que je n'admettrai jamais, pas plus que personne, c'est ce qu'on a avancé, à savoir que deux heures après un repas de viande crue, il y a plus de sucre dans le dernier sang que dans le premier.
Sans rechercher la cause des erreurs matérielles qui ont pu se pjlisser dans les expériences, je ferai seulement sur la direction d'idées de l'auteur une remarque générale qui me semble assez explicative.
Il est bien clair que, dans toute cette discussion,
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l'auteur en question , sans s'en apercevoir, et de très bonne foi sans aucun doute, se place toujours en de-hors du point de vue scientifique, en ce qu'il traite la question comme un avocat qui soutient un plaidoyer, mais non couinie un savant qui cherche la vérité. Cette méthode de procéder est surtout dangereuse dans les sciences complexes comme la physiolopie, et il est d'autant plus important de la si{]fnaler ici, que pour ne pas y être trompé, il tant être bien au courant des questions dont il s'agit. En effet, une fois le point de départ admis, les raisonnements s'enchaînent logiquement, et les peisonncs étrangères aux faits sont séduites par cet enchaînement, sans se douter que c'est précisément le point de départ qui pèche, et que c'est là ce qu'il faut déterminer exactement. Or, je dis que dans le travail que nous examinons, l'auteur se préoccupe beaucoup plus de rechercher des apparences d'arguments pour le besoin de sa cause que de s'enquérir si les arguments qui servent de point de départ à ses raisonnements sont solidement établis.
Voyons, en effet, ce qui est arrivé. Dans son premier Mémoire, l'auteur se pose en défenseur d'une théorie en vertu de laquelle le sucre trouvé dans le foie des carnivores doit provenir des végétaux. Alors il imagine, pour son explication, qu'il y a du sucre dans la viande des animaux de boucherie, qui sont herbivores, et là-dessus il consîruit tout un échafaudage de considérations pour prouver que l'origine du sucre n'est pas dans le foie.
iMais on lui dit que d'abord le fait de la présence du
APPENDICE. /l87
sucre dans la viande est erroné. Ensuite, pour démontrer que le foie ne fait pas de sucre, et que cette substance vient de l'aliment, il faudrait prouver qu'il y a du sucre dans le sang de la veine porte qui entre dans l'organe; et enfin, pour établir que le sucre se condense dans le foie, il faudrait encore montrer qu'il entre plus de sucre dans le foie qu'il n'en sort.
L'auteur n'est pas embarrassé pour résoudre ces objections qu'on lui oppose. La présence du sucre dans la viande n'est pas exacte: il n'en paile plus. Il faudrait, pour prouver ce qu'il a avancé qu'il y eût plus de sucre dans la veine porte que dans le sang des veines hépatiques: immédiatement paraît le Mémoire précédemment rapporté, dans lequel il croit avoir vu ces résultats, qui sans doute peuvent constituer un bon argument, mais qui, malheureusement pour la théorie qu'on soutient, est tout aussi illusoire que la présence du sucre dans la viande. D'apiès cette disposition d'esprit de lanteur, il est probable que quand on lui aura prouvé qu il n y a pas, comme il le croit, du sucre dans le sang de la veine porte en plus grande quantité que dans le sang des veines hépatiques, il abandonnera cet argument |)Our en imaginer un ou plusieurs autres à la discussion desquels il espérera qu'on puisse s'arrêter.
Les discussions dans lesquelles on se laisse conduire par ses idées en dehors de l'examen sérieux des faits ne peuvent avoir aucun résultat scientifique. Pour ces raisons, je me serais abstenu , pour mon compte, de poursuivie cette espèce de procès qu'on a voulu in-
tenter à la fonction glycojaénique du foie; mais je suis ici professeur de physiologie expéiimenlale, j'ai foi dans la méthode expérimentale et dans l'invariabilité des expériences bien faites. Il est de mon devoir de melever contre ceux qui, par la manière dont ils traitent les questions, peuvent jeter du doute dans les esprits sur la constance des résultats physiologiques, et retarder cette belle science dans son développement aujourd'hui si brillant. Je ne dois d'ailleurs laisser échapper aucune source d'instruction pour les élèves. Or, on instruit à la fois en mettant sous les yeux les méthodes d'investigation qui conduisent à la vérité, afin de les suivre, et en signalant celles qui conduisent à l'erreur, afin de les éviter. C'est comme exemple de ce dernier genre que j'ai eu à indiquer la manière de procéder de l'auteur dont nous nous occupons, et c'est pour montrer jusqu'où cette manière de raisonner peut conduire, que j'ai voulu poursuivre la question dans cet appendice.
Au point de vue de la physiologie, il aurait pu y avoir inconvénient à ne pas suivre la discussion jusqu'au bout. En effet, à voir l'assurance et la facilité avec lesquelles l'auteur explique tout, et rétorque les objections , certaines personnes pouvaient croire à l'exactitude des faits contradictoires avancés, et en tirer cette conclusion, que les expériences de physiologie sont des expériences incertaines qui donnent des résultats variables et même opposés, et que les conclusions qu'on en tire ne doivent conséquemment avoir aucune valeur absolue. Or, cette conclusion serait
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essentiellement injuste, comme je i'ai prouvé dans maintes circonstances, et j'ai expliqué dans la première leçon de ce cours tjue les expériences pbysiolofjiques sont aussi certaines et aussi positives que celles de chimie et de physique, pourvu que l'on ait soigneusement étudié les conditions de l'expérience pour reproduire les phénomènes toujours dans des conditions identiques.
Quand on dit, par exemple , que chez un Carnivore il n'y a pas de sucre dans le sang de la veine porte, et qu'il y en a dans le sang des veines hépatiques , ce n'est pas là un résultat moyen fourni par beaucoup d'expériences, dans lesquelles on aurait trouvé quelquefois des résultats opposés. C'est une expérience constante et absolue, eX jamais, quand elle est bien faite et dans les conditions indiquées, il n'y a du sucre dans le sang de la veine porte. C'est à cause de cette foi scientifique que j'ai dans la certitude et l'invariabilité des expériences physiologiques, dont les conditions sont bien étudiées, que je crois de mon devoir, comme professeur de physiologie expérimentale, de m'élever non contre les personnes, que je laisse toujours en dehors, mais contre les travaux, dont la légèreté inspire de la défiance à 1 égard de la physiologie expérimentale , en apportant dans une question des résultats qui n'ont pas même été constatés, comme la présence du sucre dans la viande. C'est pour toutes ces raisons, et uniquement dans l'intérêt de la science, que je crus qu'il fallait piotester contre les faits avancés dans le Mémoire que nous examinons ; c'est ce que je
fis dans la séance de TAcadémie du 2 avril, dans les termes suivants :
Dans la séance de l'Académie dn 12 mars dernier, j'ai rappelé que M. le professeur Lehmann, de Leipzis:, venait encore, avec une autorité des plus considérables en pareille malièie, confirmer une de mes expériences fondamentales à l'aide desquelles j'ai établi depuis longtemps que le foie fabrique du sucre. Celle expérience consiste, comme on sait, à montrer que chez des animaux carnivores à jeun ou en digestion de viande , il n'existe pas de sucre dans le sang de la veine porte qui circule des intestins vers le foie, tandis qu'il en existe corisiammenl et en notable proporlion dans le sang qui son du foie par les veines hépatiques pour circuler vers le cœur.
Dans la dernière séance de l'Académie, on a nié l'exaclitude de ces faits constatés et vérifiés par les hommes les plus compétents et les plus habiles.
L'auleur quia émis cette négation est arrivé non-seulement à dire que chez les animaux carnivores, à cerlaincs périodes de la digestion, il y a du sucre dans le sang de la veine porte aussi bien que danscehn des veines hépatiques, mais il n'a pas craint d'aviincer que deux heures après le repas, on trouve chez un ciiion qui a mangé de la viande de bœuf crue une plus forte proporlion de sucre dans le .sang de la veine porte que dans le sang pris au-dessus du foie.
L'assurance avec laquelle une pareille assertion a élé avancée pourrait peut-cire en imposer à certaines personnes. C'est pourquoi je crois de mon devoir de venir déclarer ici que ces résultais sont entièrement inexacts.
Par suite d'expériences très nombreuses faites depuis six années et et que j'ai répétées devant des savanis de tous les pays , je ne pouvais avoir aucun doute a cet égard. Je viens même encore cette semaine de refaire mon expérience devant différents physiologisles ou cliiniisles, en plaçant les animaux dans les diverses conditions de di^^^olion, et spécialement dans celles indiquées par l'auteur du Mémoire, soit relativement à la nature de ralii.ienlation, soit n laiivement a l'époque de la digestion, soit enlin relativement à la manière dont lesaii;i a élé traité, pour y rechercher la matière sucrée. Or, je déclare de nouveau que j'ai toujours obtenu le résultat que j'avais annoncé, à savoir, que chez un chien en digesiion de viande cuite ou crue il n'y a pas de sucre dans
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la veine porte, ni nue heure, ni deux lieures, ni uois iieures, etc., après ie repas, el qu'il y en a au contraire dans les mêmes circonstances, constamment et en notable proportion , dans le sang des veines hépatiques.
Maintenant, quant à apprécier les causes de Terreurdans laquelle est tombé Tauteur du Mémoire en question, ce rôle appartient à la Commission qui, je l'espère, ne tardera pas à faire son rapport.
Mais, par nn sentiment que rAcadémie comprendra , j'ai l'honneur de prier M. le Président de vouloir bien nommer en ma place un autre commissaire pour examiner les Mémoires de M. Figuier.
.]c n'ai pas à m'occuppr (Iat^•^ cette note de la question de savoir si les causes d'erfeur pi'ovenaieiit des moyens employés pour feconnaîtie le sncfe, car ii est pioboble que l'auteur, voulant répéter nos expériences et celles de M. Lehmann , a dti les reproduire dans les mêmes circonstances et avec les mômes réactifs, car sans cela ce serait d'autres expériences.
Quant aux réactifs dout il faut se servir pour reconnaître le sucre, nous nous souimes déjà expliqué suffisamment à ce sujet. On sait que nous ne nous servons cotnme caractère certain que de la fermentation au contact de la levure de bière, avec prodiidion d'acide carbonique et d'alcool. Nous devons ajouter que nous agissons quelquefois en mélanoeant dii^ecternent la levtire avec du sang frais sucré, comme cela a lieu dans les veines hépatiques. La fermentation s'établit rapidement au bout de dix minutes, pour peu que la chaleur soit de 3o à ^o degrés, et elle dure généralement cinq ou six heures, tandis que jamais le sang frais de la veine porte, mélangé de même à de la levure de bièie, ne fermente dans le même temps. Quand on emploie de la levure de bière
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prise chez les boulangers, il importe de ne pas laisser la fermentation durer plus de vingt-quatre heures, car alors la fécule pourrait, sous l'iniluence des matières animales du sang , se transformer en sucre et donner de Talcool et de l'acide carbonique , comme nous nous en sommes assuré. Au lieu de faire fermenter directement le sang, on peut le traiter par quatre ou cinq fois son volume d'alcool, et reprendre le résidu par Teau, qu'on soumet alors à la fermentation. Mais soit qu'on prenne directement le sang des veines portes et des veines hépatiques, soit qu'on le traite par l'alcool préalablement, on voit constamment dans tous les cas la fermentation s'établir avec le sang des veines hépatiques et jamais avec le sang de la veine porte.
Nous n'avons pas besoin de répéter ici que, pour obtenir ces résultats, il faut recueillir le sang dans des conditions physiologiques. On ne peut avoir le sang qui circule dans des conditions normales dans la veine porte, ou dans les veines hépatiques, qu'en opérant par le procédé que nous avons indi(jué, qui consiste à tuer l'animal par la section du bulbe rachidien , et à recueillir immédiatement le sang contenu dans la veine porte et celui contenu dans les veines hépatiques, après avoir placé des ligatures sur ces vaisseaux. De cette manière, on est bien sûr que. le sang recueilli dans la veine porte est celui qui allait entrer dans le foie au moment de la mort de l'animal.
Quand, à la suite de la fermentation, on veut obtenir de l'alcool, ce qui est, suivant nous, une condition
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inclis[)ensable de l'expéiieiice, il faut se procurer d'assez (Viandes quantités de sang et sacrifier un certain nombre d animaux dans les mêmes conditions. On réunit tous les sangs des veines hépatiques et ceux des veines portes qu'on traite comparativement à quantités égales.
Dans ces circonstances , on recueille les plus grandes quantités de sang possibles, en faisant l'expérience sur l'animal vivant, comme nous l'avons souvent pratiquée, que l'on veuille obtenir le sang de la veine porte ou le sang des veines sus-hépatiques.
Pour obtenir le sang de la veine porte, il suffit de faire la ligature du tronc de cette veine , d'ouvrir l'abdomen , et de piquer au-dessous de la ligature. Ou fait jaillir ainsi du sang circulant dans la veine porte chez l'animal vivant. Mais on comprendra que, pour que ce sang soit dans des conditions physiologiques, il ne faut en prendre qu'une petite quantité; car si l'on fait mourir l'animal d'hémorrhagie en ouvrant la veine porte, par exemple, le sang de toutes les parties du corps se trouvant évacué, le foie comprimé par les convulsions de l'animal, le sucre que contient cet organe passe avec les dernières portions de sang, qui alors ne sont plus identiques avec les premières, qu'on peut seules considérer comme recueillies dans des conditions physiologiques.
Pour obtenir une grande quantité de sang desveines hépatiques, nous avons employé le même procédé que pour constater la température du sang qui sort du foie. Ce procédé consiste à faire une grande incision
dans \r jlano (iroit , jns(]np daîis l'anjjle fie la dernière côte , et à plaeer deux ligatures sur la veine inférieure, au-dessus des veines rénales. Ces linjatuies sont desti^ nées l'une à ariêtei' le sauf^ (lui vient des parties inférieures, l'anli-e à lier un tube ouvert par les deux bouts, qu'on inti'oduit dans la veine. Ensuite, lorsqu'on a placé ces deux lijjatures d'attente dans le veutre, il s'agit de faire la ligature de la veiue cave inférieure au-dessus du diaphragme, dans la poitrine. Pour cela, on fait une incision entre la dixiéuîe et la onzième côte du côté droit. On incise d'abord la peau, puis, en chan;;eant le parallélisme, on fait une petite incision dans un e.^pace intercostal, de façon à introduire le doigt pour qu'il bouche exactement l'ouverture, et empêche l'entrée de l'air; ensuite on introduit le long du doigt, à l'aide d'un stylet, un fil qu'on passe audessous de la veine , on fait la ligature, et de cette façon le sang des parties inférieures ne peut plus remonter dans le cœur.
Pour éviter de faire celle ligature de la veine cave inférieure, qui est souvent assez laborieuse, on peut faire la première partie de ro[)ération connue nous l'avons décrite, après quoi on introduit dans la veine cave un Inbe qui est une espèce de sonde au bout de laquelle on peut sonfller, au moyen d'iiu tube latéral, une petite vessie destinée à boucher le calibre de la veine intérieure (Fig. 29.).
On introduit la sonde par la veine cave inférieui'e, au-dessous des reins, dans l'abdomen, et l'on pousse l'instrument de façon que son extrémité soit au-
dessus du diapliraj^me. Alors on souille de 1 air par le Uiije O.
L'ail' iusuUlé conduit parle petit tube t va s'ouvrir en /', et ciistcndre la petite vessie deeaoulc 11 DUC G; alors on Icrme le robinet /•, et la vessie, restant distendue, bouche et obstrue la veine cave au-dessus du diapbragme, c'est-à-dire au-dessus du lieu d abouchement des veines hépatiques. Alors ce sang, ne pouvant plus remonter dans le cœur, pénètre dans la sonde par l'ouverture latérale O', et vient s'écouler au dehors , pai" le pavillon O de la sonde, dont le robinet R a été ouvert.
Par l'un ou l'autre des deux procédés précédents, on peut avoir des quantités considérables de sang sucré, parce que la circulation continuant sur l'animal vivant, ou recueille du sang qui nepeuts'écha[)per qu'après avoir traversé le foie;. On pos- [ sède assez de sang pour obtenir de l'alcool par la fermentation en distillant le liquide, ainsi que nous lavons expliqué dans
Fig. 22,
le cours de ces leçons Or, la fermentation démontre toujours ce que nous avons indiqué, c'est-à-dire une grande quantité de sucre dans le sang des veines hépatiques, et absence complète ou traces très faibles dans le sang de la veine porte.
Par ces raisons , nous ne saurions comprendre comment l'auteur qui nous a contredit a pu arriver à trouver plus de sucre dans le sang de la veine porte que dans celui des veines hépatiques. Nous ferons remarquer seulement qu'il ne mentionne pas la fermentation, qui est cependant le seul caractère absolu pour déceler le sucre. Si ce n'est pas là un oubli, et si réellement, c'est ce que l'on saura quand la commission aura fait son rapport , ce moyen n'avait pas été employé, on est en droit de refuser aux expériences de l'auteur toute espèce de valeur.
Après notre note du 12 mars, parurent plusieurs Mémoires pour venir corroborer de nouveau nos expériences; car, ainsi que nous l'avons déjà dit, tous les hommes qui ont répété sérieusement les expériences ont retrouvé nos résultats, et aucun observateur n'a pu reproduire ce qu'a dit notre contradicteur.
Les Mémoires qui ont paru sont, le premier, de M. Poggiale, professeur de chimie au Val-de- Grâce, communiqué à l'Académie des sciences le 16 avril. Ce mémoire est relatif à la formation du sucre dans le foie et dans la mamelle. Nous ne discuterons pas ici ce travail , nous n'en rapportons que ce qui se rattache à la formation du sucre dans le foie, et particulièrement à la question que nous examinons,
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à savoii", cjiie chez l(,s animaux carnivores il y a tlii sucre dans le san.o- clos veines hépatiques, qni sort tin foie, tandis qu'il n'y en a pas dans le sanj^ de la veine porte, qui entre dans l'organe. Voici ce travail :
La matière sucrée se forme-t-elle par l'action digestive, dans le fois et dans le torrent circulatoire? par M. Poggiale.
Première expérience. — Un chien adtiliea été nourri pendant liuit jours au pain arrosé de bouillon gras. Apn-s deux jours d'une abstinence complète d'aliments, on lui a donné 1 kilofi;ramnie de pain et de l'eau. Trois heures après ce ippas. l'abdomen ayaiit éii' ouvert et le sang dos divers vaisseaux recueilli séparément, j'.ii déierminé la quantité de sucre dans tous ces produits, et j'ai trouvé dans le sang de la veine porte 06',322 de sucre pour lOO de sang; dans le sang des veines hépatiques, 0?",327; dans le sang de la veine cave inférieure, 0"%03, et dans celui de l'arlèic carotide, Os',052. Les matières contenues dans l'estomac et dans l'intestin renfermaient beaucoup de sucre. J'ai fait trois expériences dans les mêmes conditions, et les résultats généraux n'ont pas varié.
Deuxième expérience. — Un chien adulte et de forte t;iille fut soumis à l'action du chloroforme le troisième jour d'une abstinen-^e absoli;e, et l'on recueillit du sang de la veine j)orte, du sang des veines sus-hépatiques, du sang de la veine cave inférieure et du sang de l'artère crurale. On obtint par l'analyse les résultats suivants : 06%025 de sucre dans 100 parties de sang de la veine porte; Cs%0/i9 dans le sang des veines hépatiques ; 0ç%0Zi2 dans le sang de la veine cave inférieure, et 08%023dans le sang de l'artère crurale.
Troisième expérience. — Un chien fut laissé sans nourriture pendant huit jours, puis sacrifié. L'examen du sang des dilTérents vaisseaux donna les chiffres suivants : os',022 de sucre pour 100 de sang des veines hépatiques, et des traces seulement dans la veine cave inférieure. Le sang de la veine porte ne contenait pas de sucre. Chez un autre chien à jeun depuis quatre jours, on n'a pas trouvé de sucre dans le sang de la veine porte, tandis qu'on en a rencontré dans le sang des veines hépatiques.
Quatrième expérience, — Un chien nourri pendant huit jours avec de la viande cuiie, puis, après une abslinence de trente-six heures, ayant reçu un ivpas copieux de viande cuite, fut sacrifié au moment de
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la digostion. Le sang de la veine porle ne renfermait pas de sucre. Le snn^ des veines liépaiiqm-s on contenait o*^',3ZiO pour 100; le sang de la vfiiio cave inférieure, 0S'.083, et celui de l'artère crurale, 0s%032, On n'a pas constaté la présence du sucre dans les matières alimentaires. I>ans deux antres c.\i)éricnccs analogues, on eut les cliilTros indiqués d.ms les deux dernières lignes du tableau suivant, qui olLe les résultats des anulvics pour les expériences apparicnant à la troisième série.
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Beaucoup de sucre.
Co^'CLUSIOi\s. — L résulte des expériences consignées dans ce Mémoire :
1° Que le sucre peut se former daus l'économie aux dépens des a!imenls azotés, et peut-être des corps gras;
2° Que riilimcntation absolue à la graisse ne semble pas diminuer la projiortion du sucre dans l'organisme;
3° Que les aliments amylacés se transforment en sucre par l'action digesiive;
U" Que, cbez les animaux nourris avec des matières amylacées, le sang de la veine porte contient une proportion considérable de sucre ;
5° Que, chez les animaux nourris avec de la viande, il n'existe pas de sucre dans le sang de la veine porte ; qu'on en trouve, au contraire, une quantité notable dans les veines hépatiques, dans la veine cave inférieure, et même dans le sang artériel ;
6° Que le sang de la veine porte des animaux soumis à l'abstinence coni{ilète ne contient pas de sucre ;
7" Que, par conséquent, on est bien obligé d'admettre que, chez les animaux nourris avec des matières azotées et de la graisse, la production du sucre a lieu dans le foie.
La dciixièiDC coiunuinication coufirmalivc de nos
expériences fut faite cîjalcmciil dans la séance du 16 aviil pai" ]M. riccop.tc, profcsseui- arjré[;ë de chinue à la Faculté de médecine. Voici ce travail, tel qu'il a clé présenté à l'Académie.
Recherches sur la fonction (jlucogénique du foie^ par M. Lecotvte.
AUaché au Collège de France comme préparateur du cours de M. Mageudie, il m'a éié doiiné d'assister M. Cl. Bernard dans la plupari de ses expériences sur le foie, et de répéter un grand nombre de fois moi-même, soil pour les besoins du cours, soil dans dauUes circonslaiices, les recherclies qui démon irent qu'il n'existe pas de sucre dans le sang de la veine porie d'animaux nourris de viande, landis qu'il en existe dans le sang dis veines bépaliques. La question étant aujourd'hui controversée, j'ai cru devoir soumettre à l'Académie les résultats de cis recherclies.
Tous les animaux qui m'ont servi ont été rapidement sacrifiés par ]a section du bulbe racliidien. Une incision, pratiquée au liane droit, permettait de lier la veine; l'abdomen était alors ouvert. On liait la veine cave inférieure au-dessous du diaphragme ; puis, faisant une incision à ce muscle, on appliquait une seconde ligature sur la veine cave inférieure, au-dessus du diaphragme. Il était alors facile de recueillir sans mélange le sang des veines hépatiques en introduisant un tube de verre dans la portion de la veine cave comprise entre les deux ligatures. En introduisant de même un tube de verre dans la portion de la veine poi le comprise entre la ligature et les intestins, on recueillait sans mélange le sang provenant de ces dernier» organes.
L'expérience m'a démontré qu'en recueillant le sang entre la ligature et le foie, ce fluide contenait toujours une quantité notable de sucre, par suite d'un reflux depuis longtemps signalé par M. Cl. Bernard.
Le sang, mêlé exactement avec trois fois son poids d'alcool à 36 degrés, était jeté sur des carrés de toile fine et fortement comprimé. Les liqueurs étaient hltrées; le contenu des toiles, les vases et le filtre étaient lavés à l'alcool. Toutes les liqueurs étaient évaporées au bain-marie, après avoir été acidulées par l'acide acétique pur. Les extraits alcooliques étaient délayes dans l'eau, additionnés de 1 gramme de levure de bière fraîche, introduits dans des cloches graduées pleines de mercure, et placés à une douce température. 1 gramme de la môme levùie délayée dans l'eau disiiilce était placé dans le tube rempli de mer-
cure, el servait à prouver qwi la Icvilre seule ne produisait pas de j^az. Apr^s dix-huit à vingt-quatre lienros,on mesurait l'acide carbonique, et l'on opérait les corrections relatives à la pression et à la température. Le poids du sucre était calculé d'après la formule
Avant de doser le sucre dans le sang, je fis les deux expériences qualitatives suivantes :
Première expérience. — Un cliien de moyenne taille, laissé à jeun pendant vingt-quatre heures, fut sacrifié une heure après un repas composé de 1 kilogramme de viande de bœuf crue. L'extrait alcoolique du sang de la veine porte ne donna rien par la fermentation ni par le cupro tartrate de potiisse; avec celui des veines hépatiques, réduction très notable avec le même réaciif. La fermpntation donna une quantité assez considérable d'acide carbonique.
Deuxième expérience. — Un jeune chien de trois mois fut nourri de viande cuite pendant dix jours; on le sacrifia le onzième, deux heures après un repas composé de viande de bœuf crue. 33 grammes de sang de la veine porte donnèrent un extrait alcoolique qui donna une réduction douteuse avec le cupro-lartrate de potasse, et rien par la fermentation. U grammes de sang des veines hépatiques fournirent un extrait alcoolique qui donna une réduction abondante par le cupro-lartrate de potasse, et par la fermentation une quantité appréciable de gaz carbonique.
Troisième expérience. — Un chien de très forte taille fut nourri pendant quinze jours avec de la viande cuite; le seizième jour, on le sacrifia deux heures après un repas composé de 1 kilogramme de viande crue de bœuf. On recueillit : sang de la veine porte, 73 grammes, qui donnèrent : extrait alcoolique repris une seconde fois par l'alcool, 0,60 ; ce qui donne, pour sang frais, 1000 parties: extrait sec de la deuxième solution alcoolique, 8,22. Cet extrait alcoolique ne donna aucune trace de gaz parla fermentation. On obtint de même ; sang des veines hépatiques, 69 graiumes, qui dotmèrent : extrait alcoolique repris une seconde fois par l'alcool, 0s%70; ce qui donne, pour sang frais, 1000 parties: extrait sec de la seconde solution alcoolique, lZi,65. Cet extrait sec donna par la fermentation, après dix-huit heures, 2I.=%39 d'acide carbonique, qui représentent 0s',0Zi22 de ce gaz, soit 0^',0863 de sucre ; ce qui donne, pour sang frais des veines hépatiques, 1000 parties: sucre, 1,771, et pour extrait alcoolique des veines hépatiques, 1000 parties: sucre, 123 parties. Le tube ternaire ne donna pas de gaz.
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Quatrième expérieni:c. — Un épa;;neul de l'orle (aille fui mis à la dic'le peiidaul vingl-tniatre heures, puis nourri cinquanle-iuiit jours <i la viande cuite; on le sacrilia deux licures et demie aprôs son dernier repas. On obiinl : sang de la veine porte, i49 grammes, qui donnèrent : extrait alcoolique, 2,059, soit pour sang Irais, lOUO parties: extrait alcoolique sec, 13,7/i. Cet extrait ne donna rien par la fermenlalio Le produit resté dans la toile, séché à 100 degrés, pesait 33 grammes ; en y ajoutant l'extrait alcoolique, 2,050, on obtint 35,055; ce qui donne, pour sang de la veine porte, 1000 parties: eau, 76G,'26; substances sèches, '233, 7Z|. Le sang des veines hépatiques pesait 5/i'',8; il laissa, extrait aiccolique sec, 1,09G, soit, pour sang frais, 1000 parties: extrait alcoolique sec, 21,82. Cet extrait, ainsi que le précédent, ne fut pas repris une seconde fois p;ir Talcool; après dix heures de fernientatioii, il fournit IT'SQ d'acide carbonique, représentant 0s',072G de sucre ; ce qui donne, pour sang frais des veines hépatiques, 1000 parties : sucre, l,33Zi, et pour extrait alcoolique des veines hépatiques, 1000 parties: sucre, 66,2. Les substances restées sur la toile séchées à 100 degrés pesaient 138%21; y ajoutant l'extrait alcoolique 1,096, on obtient 1Z|,306; ce qui donne, pour sang des veines hépatiques, 1000 parties: eau, 737,20; substances sèches, 272,62. Donc, substances sèches des veines hépatiques, 1000 parties, contiennent : sucre, 5,11.
Cinquième expérience. — Un chien de tiès forte taille fut mis à jeun pendant vingt-quatre heures; puis il fit un repas composé de 1250 grammes de viande crue; on prit 61 grammes de sang de la veine porte et 51 grammes de sang des veines hépatiques. L'extrait alcooli(iue du premier ne donna rien par la feimentailon ; celui des veines hépatiques, au contraire, donna par la fermentation 67 centimètres cubes d'acide carbonique, représentant Os',2715 de sucre; ce qui donne la composilion suivante : sang frais des veines hépatiques, 1000 parties, sucre, Zi,/i52.
Tableau résumant les quantités de sucre contenues dans 1000 parties de sang frais.
De la veiue
porte. Des velues beputiqiies,
1" expérience 0 notable, non dosé.
2* — 0 id.
Zi" — 0 i,'6kk
5* — 0 6,Zj52
En résumé, il résulte des expériences précédentes ;
1' Qu'en se plaçant dans les conciliions indiquées plus haut, et en opérant rapidement la spciion du hulbo lachidien et la ligature des vaisseaux, on ne trouve pas de sucre dans le sang de la veine porte d'animaux nourris de viande crue ou cuiie;
2° Que, dans les mêmes circonstances, le sang frais des veines hépatiques contient d'un à quatre millièmes de son poids de sucre, ce qui prouve que Tintervention des substances amylacées n'est pas nécessaire à la formation du sucre dans le foie;
3° Que le foie est bien un organe formateur du sucre, et non pas un organe condensateur, comme on l'avait avancé;
Zi" Que le sang des veines iiépaliqnes laisse plus de substances sèches, et fournil plus d'extrait alcoolique que la même quantité de sang de la veine porte.
Enfin , dans la séance du 3o avril, M. Molcschott, professcnr de pl]ysioIo[;ic à Hcidelber{], m'a prié de coniinniiiqiicr à rAcadémie les résiilîats confirmalifs qui suivent :
Sur la sécrétion du sucre et de la bile dans le foie,
par M. MOLKSCIIOTT.
En lisant vos intéressantes remarques sur la séciélion du sucre dans le foie, faites à roccasion d'une communicaiion de \l. Lelima::n, je me suis rappelé les expériences (jue j'avais faites en 1852, cl qui no sont pas connues eu France. Comme le résultat de ces recliercbes vient aussi prouver que le foie qui produit du sncrc ne saurait être comparé aux reins qui excrètent l'urée, j'ai pensé qu'il était de mon devoir de vous le communiquer.
Jui, sur un grand nombre de grenouilles, exlirpé le foie, qui, comme on le sait depuis vos travauv, contient du sucre tout aussi bien que celui des mammifères, et j'ai réussi à garder ces animaux vivants, pendant deux ou trois semaines après l'opération. Après ce laps de temps assez considérable, j'ai examiné le sang, les muscles, le sucgastriqiie et l'urine de ces grenouilles, sans y pouvoir trouver aucune trace de bile, ni de sucre. Or, c'est un f.iit avéré en piiysiologie, qu'après l'extirpation des reins, l'urée s'accumule dans le sang. On devrait donc s'attendre à trouver les acides organiques et la matière colorante de la bile, ainsi que du sucre, dans le sang ou dans le tissu d'animaux privés du foie,
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pendant quinze ù vingt et un jours, si le foie n'tMait pour ces subsianccs qu'un appareil do liUialiin. l'iiisqu'il n'en est rien , j'en conclus que la bile et le sucre sont formés dans le foie, ce qui vient appuyer un l'ait dont, pour le sucre, la science est redevable l\ vous, tandis que, pour la bile, M. J. Millier l'a fait connaîue le premier, et 1\JM. Ktmde et Lelimann ronlconsialé avant moi; mais, dans les expériences de ces savants, les grenouilles n'avaient survécu que trois ou quatre jours h l'opération, c'est-à-dire pendant un temps qui n'est que la quatrième ou mOme la cinquième partie de (c que j'ai pu atteindre chez mes animaux.
Après avoir rangé la fonction glycogéniquc du fuie parmi les vérités les plus fécondes de la science, en démontrant que le sucre formé dans le foie est détruit par lu respiration, vous accorderez peut-cire quelque iutérèi à ce que j'ai trouve que le foie ne contribue pas peu à la méiamorphose rétro[^;radc des subst.inces animales. Si l'on a ôlé le foie aux grenouilles, ces animaux oxiialeni, pour la même unité de poids et de temps, beaucoup moins d'acide carbonique que des animaux intacts. J'ai comparé des grenouilles, clicz lesquelles j'avais fait l'excision du foie, à d'autres auxquelles j'avais amputé les deux jambes pour leur faire perdre uneqtianiité plus grande de sang qu'il ne s'en perdait par rexlirjiation du foie. D'ailleurs, tous les animaux qui servaient à la comparaison, ceux qui étaient intacts et ceux qui avaient subi les deux genres d'opération, étaient piis le même jour dans les fosésct marais de nos environs; ils étaient gardi's dans la même eau, et de j)lus ils étaient du même sexe, cl, autant que possible, du même poids et de la même grandeur. Les expériences, comparées entre elles, étaient exéculécs le même jour, à peu près à la même température et à la mcnie pression almospbérique. Le nombre des expériences pour cbacune des trois catégories n'est pas inférieur à vingt-.sjx. Eii bien, 100 gran.mes de grenouilles inte.cies ont donné en moyenne, pour vingl-qualrc heuri'S, 0=' ,bC)(] d'acide caiboniqne; 100 grammes de grenouilles amputées en ont exhalé Os',6ô7, et 100 grammes de grenouilles sans foie n'en ont produit que 0'',3d2. On voit donc que l'excision du foie diminue la quantité d'acide caiboniqne exhalé par les grenouilles d'une manière plus intense que ne pourrait l'expliquer la perli; du .'■ang ir,évitahle dans une oi)ération si grande. Le rapport entre ce fait et la fonction glycogénique du foie me paraît assez bien établi pour oser vous prier de communiquer celte lettre à l'Académie des sciences.
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'l'els .sont les îiavaiix (jui ont paru depuis la fin (le notre cours. Us confirment tous de la manière la plus complète nos propres expériences. jNous ne doutons pas que toutes les recherches sérieuses qui seront faites sur la même question n'aboutissent au même résultat.
ERRATA
Page 62, ligne 18, au lieu de porc, lisez bœuf.
— jS, — 10, — isoctirones, lisez synclironiques.
25, — avec résultats, lisez avec des rcsuluU'5.
— tissu, lisez tronc.
— piqûre, lisez une ouverture.
— graine, lisez graisse.
— invnriable, lisez variable.
— refroidissante, lisez réfrigérante.
— au-dessous, Usez au-dessus.
— dans un, lisez d'un.
— déeoloraliou, lisez coloration.
— glycogéniciue, lisez glycosurique.
— peut , lisez puisse.
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Nous pensons que les lecteurs de ces Leçons liront avec intéiètle i-ap|)ort. présenté par M. Dumas à l'Acadéniie des sciences, à roccasion des conimutiiciitions faites par MM. Fijjuier, Leconte et Pog(,>iale , dont les mémoires se trouvent reproduits dans ce volume. Nous plaçons ici ce rapport comme appendice.
« L'Acadomie nous a chargés, MM. Pelouze, llayer et moi, de lui iMidre compte des expériences relatives aux vraies fonctions du foie, instituées dans ces derniers temps par MM. Figuier, Poggiale el Leconte. Voue Commission a pensé qnV'lie dt'vait, laissant de côté toute préoccupation théorique, réduire la question qui lui était soumise aux simples ternies d'une vérification de faits. Elle a dmc porlé toute son attention sur hs moyens à prendre pour donner à cette vérltiration les garanties de prér.ision dont Tétai de la science lui permettait de les entourer.
» Un de nos confrères, M. Claude Bi^nard, avait fait connaî re, coujointement avec M. Barreswil, l'existence dans le foie d'une quantité coiisidérahh' de sucre. Poursuixant les conséquences de celle décou verie, M. Claude Bernard a prouvé que le sucre existe dans le foie de tous les animaux, que sa présence est coiiséquemineut un témoin de la nature même des fonctions de cet important organe.
M Jusque-là, les observations nouvelles de M. Claude Bernard el la conséquence qu'il en tire ne sont contestées par personne, eiies conslilucnl l'une des plus sérieuses acquisitions de la physiologie moderne.
» Mais d'où vient ce sucre qui existe si constamment dans le foie ? Comment disparaît-il de cet organe? Quel est son emploi?
» Ici les opinions se montrent divergentes, les difBcultés apparaissent et les expériences elles-mêmes ne seraient plus d'accorti.
» M. Claude Bernard pense que la formation du sucre a lieu dans le foie. Bien entendu que notre savant coiifrèie ne met point en doute la production de sucre qui a lieu par le fait de la digestion dans l'estomac aux dépens des aliments amylacés, moins encore le passage du glucose et de ses analogues de l'estomac ou de l'intestin dans les veines. Mais il admet qu'en dehors de cette source intermitti>nte, par laquelle le glucose peut s'introduire dans le sang, au moment où la digestion s'accomplit; il y
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en aurait une autre permanente el tout ù fait spéciale : ce sérail la
fabricalion du sucre clans le foie mcm.\
» Ce qui dénionlierait celte fabrication, c'est Tabsence du sucre dans le sang de la veine porle d'un animal soumis au régime de la viande; c'est la présence de ce sucre dans le sang des veines sus-hépaliques de ce même animal.
)) M. Figuier a élevé contre cette doctrine diverses objections. )) Reprenant une opinion déjà émise pur .1/. Mialhe, M. Figuier fait remarquer qu'il serait plus naturel de con.^idérer le foie comme un organe séparaieur, à la fciçnn des reins, que d'en faire un organe créateur. Dans cette liypotl.èse, le foie, véritable régulateur de la composi- •^ion du sang, arrêterait au passage le sucre provenant de la digestion qui se trouverait en excès dans le sang, comme il arrête certains poisons métalliques, et le restituerait peu à peu à ce liquide, lorsque celuici en serait dépourvu ou que la proportion de sucre y serait descendue au-dessous de la moyenne, pendant les heures de repos de l'estomac.
n Comme le rôle attribué au foie par M. Claude Bernard repose sur quatre données, savoir : i° la présence constante du sucre dans le foie des animaux herbivores ou carnivores; 2" la présence non moins constante du sucre dans les veines sus-hépatiques; 3° Fabsence du sucre dansle>angdela veine porte chez les animaux nourris avec delà viande; h" l'apparition momentanée du sucre dans le sang de la veine porte sous l'influence de la digestion des matières sucrées ou féculentes, votre CiOmmission devait s'attacher à examiner si ces données étaient contestées et si elles l'étaient avec quelque raison.
» Or de ces données il en est deux qu'on ne conteste pas, la première H la quatrième. Il est admis que le loie contient lonjo'irs du sucre, --nème chez les animaux carnivores. Il ne l'est pas moins que, sous l'influence de la digestion des matières féculentes ou sucrées, le sang de la veine porte en contient aussi.
» Keste donc à taxolr si le sang de la veine porte contient ou non du sucre chez, les animaux nourris de viande. A cet égard, les expéiiences de votre Commission lui ont semblé décisives. Elle n'a pas trouvé trace appréciable de sucre dans le sang de la veine porle d'un chien nourri à la viande crue.
» Resle encore à décider si, indépendamment de la digestion des matières végétales, le sang des veines sus-hépatiques conlient du sucre; si, sous l'influeiice de la digesli n de ia viande, le sang de la vtine porle
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en osl dépourvu ; si enfin, lorsque le sang de la veine porle n'en contient pas, celui des veines siis-lK^paiiciiies en coniienl au contraire.
» Il suffit, pour éclairer lods ces point»;, d'examiner, coinnie Va fait AI. Claude Bernard, sur le nièaie animal, le sang de la veine porte et celui des veines sus-liépaliques, sous rinfluence de la digestion, apri^-s un repas uniiiuemcnt composé de viande, succédant soii à une ai)Slinence prolongée, soit à quelques journées d'un régime purement animal.
» Dans une expérience faite dans cette dernière condition, votre Commission s'est assurée que le sang de la veine porle ne renftrmait pas trace de sucre, tandis que celui des veines siis-hépaliques en contenait des quantités parfaitement appréciables, ainsi que M. Claude Bernard lavait annoncé.
» Comme la diflkuUé se concentre tout entière sur ce point : — Y at-il ou non du sucre dans le sang de la veine porle pendant la digestion ajjrès un repas formé de viande, l'animal ayant été convenablement soustrait à l'influence d'une alimentation sucrée? — votre Commission a examiné, avec tout le snin dont elle étaii capable, les produits extiaits par M. Figuier du sang de la veine porle dans un animal sacrifié dans ces conditions, et où l'auteur croyait reconnaître la présence du sucre à l'aide du réactif Frommlierz. Votre Commission n'en a pas trouvé en employant, il est vrai, la fermentation.
)) Ainsi tous les faits annoncés par notre confrère M. Claude Bernard, au sujet delà fonction qu'il ailiibue au foie, ont élé vérifiés par nous, et nous ne pouvons qu"ai)plaudir à la rare habileté du savant physiologiste qui les a mis le premier en évidence.
n Sur la question de doctrine, votre Commission n'avait pas à se prononcer. Le foie fabriquc-t-il le sucre? Le fabiique-l-il aux dépens des élémenls albumineux du sang? Le sucre serait-il, au contraire, un produit de la digestion des aliments ou de l'élaboralion des éléments du sang pendant le cours de la circulation qui resterait masqué par la présence de quelque substance étrangère jusqu'à son arrivée au foie, chargé de le rendre libre? Ces questions méritent assurément d'être débattues, mais c'est à l'expérience seule à les résoudre définitivement, et nous verrions avec pLiisir les jeunes savants qui les ont abordées persévérer dans leurs travaux.
» Jusqu'ici, la doctrine professée par notre confrère paraît intacte.
)) Les recherches sur ce sujet important n'ont pourtant pas tout appris sans doute, et nous dirons ici à ceux qui \oudronl s'en occuper, qu'un
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ne doit pas arcorder une confiance trop complète à d^s réactions semblal)les à celles qu'on obtient avec la dissolution de lartrate de cuivre dans la potasse. Tons ces pliénomènes de coloration, de réduction produits par des mntières or},'ani!|ues, sont trompeurs et incertains. Lorsqu'on ne peut pas isoler le sucre en nature, il faut au moins s'assurer de sa présence par l'action du fei ment et par le développement d'acide carboniqu ' que la t'ermenlation produit. Il faut, s'il se peut surtout, extraire l'alcool lui-même du résidu de la fermentation, comme l'a fait la Commission de l'Académie qui a examiné les travaux de M Bernard. » Votre Commission, sans entrer plus avant dans l'examen spécial desNotes que l'Académie lui a renvoyées, se borne donc à établir comme conséquence de son travail :
» 1" Que le sucre n'a pas élé apprrciable dans le sang de la veine porte d'un ciiieii nourri de \iande crue;
» 2° Que la présence du sucre a élé facile à constater, an contraire, dans le sang d' s veines sus-liép,itiques recueilli dans le même moment sur le même cliieu.
» Comme les Mémoires de M. Figuier, ceux de MAI. Poggiale et Leconte, ont élé publiés, l'Académie n'avaii plus, d'après les règlements, à se prononcer sur leur méri.e respectif; mais votre Commission a i ru qu'il était de son devoir nt^.inmnins de lui faire connaître le résuliat de ses propres expér cnces sur le fond même de l.i question que ces savants ont étudiée. »
{Comptes rendus des séances de l'Académie des sciences, 183J, t. XL, n" 23, 18 juin).
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